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V orwort znr zweiten Anflage. 
Wenn ich es nach 12jahriger Pause unternommen habe, die pathologisch

physiologische Propadeutik in zweiter Auflage erscheinen zu lassen, so leiteten 
mich dabei verschiedene Gesichtspunkte. Der wesentliche ist: den Horern 
meiner pathologisch-physiologischen Vorlesungen einen erweiterten GrundriB 
dessen an die Hand zu geben, was ich ihnen in einer auf zwei Semester verteilten 
mehrstiindigen Vorlesung vorzutragen pflege. Gerade an diesen Vorlesungen 
habe ich immer eine besondere Freude gehabt, weil sie das "docendo discimus" 
besonders stark erleben lieBen. Bei der Neubearbeitung des vorliegenden Buches 
ist mir klar und gegenwartig geworden, welche groBen Fortschritte die medi
zinische Wissenschaft gerade auf ihren wichtigsten Gebieten in den letzten 
12 Jahren gemacht hat. Der Inhalt der Kapitel iiber Vitamine und Hormone 
ist gewissermaBen in diesem Zeitraum erarbeitet worden. Die Ernahrungslehre 
hat eine neue Gestalt gewonnen. Die Anschauungen iiber Infektion, Immunitat 
und Allergie haben einen erweiterten Inhalt bekommen. Die Freude an diesen 
Fortschritten innerlich teilnehmen zu konnen, hat sich, so hoffe ich, auf meine 
Horer iibertragen, und so sah ich mich, wollte ich meinem Werke nicht untreu 
werden, gezwungen, das Buch so gut wie neu zu schreiben. 

Der zweite und wesentlichere Grund hat seine letzte Wurzel in einer iiber
zeugt positiven Stellungnahme zur pathologischen Physiologie als Lehrfach. Aus 
berufenem Munde ist mehrfach laut betont worden, man solIe den Studenten 
nicht mit neuem, unnotigen Lehrstoff beladen. Ich bin der Meinung, daB von 
einer hoheren Warte aus gesehen unsere Bemiihungen, dem Studenten die 
gedankliche Methodik der pathologischen Physiologie nahezubringen, von 
groBem Wert nicht nur fiir sein diagnostisches Konnen, sondern auch fUr sein 
praktisches Handeln sein wird. Jedem, der den Lehrbetrieb unserer Fakultaten 
offenen Auges verfolgt, wird nicht entgehen, daB der Unterricht sich einzelnen 
Orts in einem diagnostischen Kastengeist erschopft. Die verschiedenen Formen 
unserer Diagnosen haben sich, was aus ihrem geschichtlichen Werdegang wohl 
verstandlich ist, von dem lokalisatorischen Prinzip noch nicht geniigend frei 
gemacht. Die "Organdiagnostik" beherrscht das Feld. Die besonders an kleinen 
Universitaten notwendig gegebene Einengung des Krankenguts fUhrt zu einer 
Einschrankung des klinischen Blickfeldes im Unterricht. Hiergegen kann in 
gewissem Sinne als kompensatorische MaBnahme eine immer mit der prak
tischen Zielsetzung auf die Ausbildung eines tiichtigen und helfenden Arztes 
vorgetragene pathologische Physiologie viel Gutes niitzen. Das lokalisatorische 
Prinzip solI durch den funktionellen Gedanken iiberwunden werden, womit 
natiirlich nicht die topographische Diagnose abgelehnt wird, welche die Voraus
setzung fUr jeden chirurgischen Eingriff darstellt. 

Wenn wir unter Physiologie die Lehre vom Lebensgeschehen verstehen, 
konnen wir unter pathologischer Physiologie die Lehre von den Storungen des 
Lebensgeschehens begreifen. Wenn auch zugegeben werden muB, daB weite 
Gebiete der Klinik noch nicht so weit durchforscht sind, daB sie in allen Punkten 
als bekannte Storungen des Lebensablaufs vorgetragen werden konnen, so ist 
doch der fUr den Studenten wichtige und wissenschaftlich gesicherte Unter
richtsstoff auf dem Gebiet der pathologischen Physiologie so groB, daB die 
Gefahr fUr den Vortragenden eher in einem Zuviel als in einem Zuwenig liegt. 



IV Vorwort. 

Ich bin fest uberzeugt, daB ein vertieftes Verstandnis fur die wechselwirkenden 
Zusammenhange letzthin aller Lebensvorgange im menschlichen Korper und 
damit auch fur das Einbezogensein aZZer seiner Funktionen in den krankhaften 
Vorgang die therapeutische Haltung des angehenden Arztes nachhaltig beein
flussen wird. Die Ehrfurcht vor dem feinen Spiel der korrelativen Verknupfungen, 
vor der Tatsache, daB auch die Krankheit in den allermeisten Fallen ein Akt 
der Selbsthilfe des Organismus gegen die krankmachende Ursache ist, wird den 
zukiinftigen Arzt davor bewahren, mit rauher und ungeschickter Hand und durch 
Verordnung unnotig vieler und storend groBer Drogenmengen in das naturliche 
Heilgeschehen einzugreifen. Die moderne Physiologie lehrt in immer groBerem 
Umfange und mit immer starkerer Eindringlichkeit die Zusammenhange der 
gesunden Funktionen. Wir lernen, daB die Muskelarbeit Atmung, Kreislauf, 
Milzfunktion, Stoffwechel mit allen seinen Hilfsorganen tiefstgehend beeinfluBt 
und verstehen, daB die Ausschaltung aller Bewegung, wie wir sie nach meiner 
Uberzeugung in Krankenhausern und Kliniken durch Verordnung "strenger 
Bettruhe" oft gedankenlos vorschreiben, manchen Kranken eines der wich
tigsten Lebensimpulse beraubt. Eine verstandnisvoll vorgetragene pathologische 
Physiologie kommt den modernen Bestrebungen, die naturlichen Heilfaktoren 
Licht, Luft, Wasser, Bewegung und sinnvolle, dem Einzelfall angepaBte Er
nahrung mehr Raum als bisher in unserem Behandlungsplan zu gewahren, 
weitgehend entgegen. NaturgemaB muB sich die Darstellung in erster Linie 
an die kommensurablen GroBen halten. Dadurch wird Wirklichkeit und Bedeutung 
des Inkommensurablen durchaus nicht in Frage gestellt. Der Unterricht in 
der pathologischen Physiologie wird gerade die Grenzzustande zwischen physio
logischen und pathologischen Vorgangen - denen wir z. B. in der Sportmedizin 
begegnen - berucksichtigen und den angehenden Arzt fur die Erkennung der 
An/tinge der Krankheiten schulen. 

Es ist klar, daB eine von einem einzelnen Autor geschriebene Physiologie 
ungleichma13ig und ungleichwertig ausfallen muB. Letztlich kann jeder Lehrer 
nur die Gebiete innerlich voll beherrschen, an denen er durch eigene Arbeit 
lebendigen Anteil hat. Eine Trennung von Lehre und Forschung halte ich fur 
ein Unglilck. Der Lehrer wiirde bald bestenfalls zu einem routinierten Referenten 
deklassiert, wenn ihm untersagt wiirde, sich selbsttatig um die Erweiterung 
seines Wissensgebietes zu bemuhen. Den wahren Forscher kennzeichnet die 
Ehrfurcht vor dem Unbekannten. Diese Ehrfurcht vor den heiligen Gesetzen 
des Lebens auch dem angehenden Arzt zu vermitteln, halte ich fur eine der 
vornehmsten Aufgaben des klinischen Lehrers und Forschers. Der Student hat 
ein feines Ohr dafiir, ob ihm frisch angeeignete Handbuchweisheit oder selbst 
erarbeitetes Wissensgut vorgetragen wird. 

In die Darstellung sind viele Resultate meiner langjahrigen Mitarbeiter und 
SchUler verwoben. Ihnen allen habe ich fur ihre bereitwillige Mithilfe, auch 
beim Lesen der Korrekturen, zu danken. Insbesondere sage ich Dank meinem 
alten Freunde Profess~r MAx GRAUHAN in Senftenberg, der das Nierenkapitel 
durchsah und erganzte, meinem langjahrigen Mitarbeiter, Privatdozent GEORG 
SCHLOMKA, der die Kapitel iiber Atmung und Kreislauf revidierte und Herrn 
Dr. RUPPERT, welcher das Sachverzeichnis bearbeitete. 

Bonn, im Oktober 1936. MAX BURGER. 
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I. Arbeit, Ermudung und Schlaf in ibren Beziehungen 
zu den Storungen der Muskelfunktion. 

Das beste Mittel einen gesunden Schlaf zu erzeugen ist korperliche Arbeit. 
Viele Beschwerden, welche dem inneren Arzt von seinen Kranken vorgetragen 
werden, haben ihre letzte Wurzel in einem ungenugenden Schlaf. Der unzu
reichende Schlaf ist in vielen Fallen auf den Mangel der physiologischen Er
mudung durch korperliche Tatigkeit zuruckzufUhren. Zunehmende "Motori
sierung" unseres Lebens fUhrt zu einem immer weitergehenden Verzicht auf 
unseren eigenen Muskelmotor. Wir denken auch als Arzte zu wenig daran, 
daB im groBen gesehen gut 2/3 aller Umsetzungen sich in der Muskulatur ab
spielen. Quantitativ gesehen . ist die Muskulatur unser Hauptstoff';echsel
apparat. Es ist verstandlich, daB die Nichtbenutzung dieses Stoffwechsel
apparats durch korperliche Tragheit oder aus anderen Grunden zu Storungen 
fUhren muB, die wir im einzelnennur unzureichend durchschauen. Zwischen 
Arbeit, Ermudung und Schlaf bestehen sicher innige physiologische Beziehungen. 
Ein Zuwenig an korperlicher Arbeit vermindert das Schlafbedurfnis, anderer
seits kann ein Zuviel, wie wir es z. B. beim Ubertraining kennen, den Schlaf 
ebenso verscheuchen. Wenn auch an den physiologischen Wechselbeziehungen 
zwischen Arbeit, Ermudung und Schlaf kein Arzt, der das Leben mit offenen 
Augen sieht, zweifeln wird, so sind doch die feineren Vorgange, welche diese 
Beziehungen vermitteln, im einzelnen noch wenig geklart. Schon eine konsti
tutionelle Betrachtungsweise unterscheidet Menschen von straffer und schlatter 
Faser. Es ist verstandlich, wenn der auBere Eindruck, den der Mensch uns ver
mittelt, zum groBen Teil auf der verschiedenen Art seiner Muskulatur zu be
nutzen beruht, denn die wesentlichste Ausdrucksform des Lebens ist bei Mensch 
und Tier die Bewegung. Nicht nur die korperliche Fortbewegung im Raume, 
sondern auch die geistige und charakterliche Haltung des Menschen druckt sich 
in der Art und Weise seiner Bewegungen aus. Stimme und Sprache, Blick und 
Mimik, die Zuge der Handschrift, korperliche Haltung sind letztlich Formen 
der Bewegung; alle Bewegungen aber sind an die Muskulatur gebunden. 

A. Arbeit und Ermiidung. 
1. Vorbemerkungen fiber chemische Zusammensetzung und Funktion der 

Muskulatur. 
Die Muskulatur besteht aus 75% Wasser und 1 % Aschenbestandteilen. Die Trocken

substanz macht rund 25% aus. Die festen Stoffe des Muskels bestehen zum groBten Teil 
aus demMuskeleiweiBMyosin (und andere Stromasubstanzen) und Fett, das in wechselnden 
·Mengen vorkommt. Das Muskelstroma bleibt nach vollstandiger Entfernung samtlicher 
in Wasser und Salmiak eiweiBloslicher Korper des Muskels als unloslicher EiweiBkorper 
zuriick. AuBer den MuskeleiweiBkorpern finden sich stickstotfhaltige Extraktivstoffe: Kreatin, 
Hypoxanthin, Xanthin, Guanin, Adenylsaure in del; Muskulatur. Der Kreatingehalt der 
Muskulatur gesunder Menschen betragt 0,276% fiir den Obliquus ext; - 0,399% fiir den 
Psoas. Neben dem Kreatin (Methylguanidinessigsaure) kommt im Muskel eine Phosphor
verbindung des Kreatins, das Phosphagen vor. Unter den stickstofffreien Extraktivstotfen 
des Muskels sind Glykogen, Zucker, Milchsaure und Inosit die wichtigsten. 

Biirger, Pathologische Physiologie. 2. Auf!. 1 
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Von den Mineralstoffen des Muskels, welche sich nach seiner Verbrennung in der zuriick
bleibenden Asche finden, sind Kalium und Phosphorsaure besonders reichlich_ Sparlicher 
werden Natrium, Magnesium, Calcium, Chlor und Eisenoxyd gefunden. Die Bedeutung der 
verschiedenen Mineralstoffe fiir die Funktion des Muskels - die Erhaltung seiner Erregbar
keit, die Kontraktion und Erschlaffung - ist noch nicht in allen Einzelheiten klargestellt_ 
So viel scheint sicher, daB die normale Tatigkeit des Muskels an ein ungesti:irtes Zusammen
wirken verschiedener Ionen gebunden ist_ 

Die chemischen Vorgiinge bei der Muskelkontraktion sind Gegenstand zahlreicher Unter
suchungen der neueren Zeit gewesen. Diese Forschungen hatten vor allem das Ziel, die 
intermediaren Vorgange bei der Muskelkontraktion aufzuklaren. Fiir die erste anaerobe 
Phase des Kohlehydratabbaus hat man sich folgende Vorstellung gebildet: die im Muskel 
vorhandene Hexose wird zunachst zu einer Hexosediphosphorsiiure verestert_ Bei der nach
folgenden Spaltung in. Molekiile mit 3 C-Atomen entstehen Glycerinaldehydphosphorsiiure 
und Dioxyacetonphosphorsiiure. Nach Abspaltung der Phosphorsaure entsteht Brenztrauben
siiure und Milchsiiure: 
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Neben derVeresterung der Hexose mit Phosphorsaure spie1en die Verbindungen des 
Kreatins und Adenosins mit der Phosphorsaure bei der Muskeltatigkeit eine besondere 
Rolle, indem einerseits das Phosphagen unter Abspaltung der Phosphorsaure in Kreatin, 
die Adenosintriphosphorsaure aber unter Abspaltung von zwei Phosphorsaureresten in 
Adenylsaure iibergeht_ Aus Kreatin und Adenylsaure k6nnen bei der Muskelfunktion mit 
Hilfe der Phosphorsaure im Muskel Phosphagen und Adenosintriphosphorsaure wieder 
aufgebaut werden. Neben diesen komplizierten Vorgangen des Phosphataustausches im 
tatigen Muskel ist neuerdings noch die Bildung von Ammoniak aus Adenylsaure unter 
Uberfiihrung derselben in Inosinsaure gezeigt worden. Uber die Bedeutung dieses Vor
ganges ist noch keine Klarheit gefunden. 
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Beachten wir unter AuBerachtlassen der intermediaren Vorgange zunachst nur die 
Beziehung zwischen Glykogenabbau und Milchsaurebildung, so lassen sich die Tatsachen 
auf folgendes Schema vereinfachen: Grundsatzlich wird in der Muskulatur fiir die Zwecke 
der Wiirmebildung und Arbeitsleistung Kohlehydrat umgesetzt. In jedem arbeitenden Muskel 
nimmt die Menge des Glykogens ab, die der Milchsaure zu. Der Vorgang der Milchsaure
bildung aus Zucker geht ohne Beteiligung you Sauerstoff vor sich, da durch einfache 
Spaltung von einem Molekiil Zucker zwei Molekiile Milchsaure entstehen kannen: 

1 C6H120 6 -+ 2 CaH60 a• 

Lange Zeit glaubte man, daB der Muskel seine Arbeitsenergie lediglich aus der Ver
brennung des Kohlehydrats beziehe, da bei der ATbeit Sauerstoff verbraucht und Kohlen
saure wie bei der Verbrennung von Zucker gebildet wird. Aber auch in einer Wasserstoff
atmosphare - also ohne Zutritt von Sauerstoff - arbeitet der Muske!. Es entsteht nicht 
nur Milchsaure, sondern die Milchsaure setzt sich mit den kohlensauren Salzen des Natriums 
urn und laBt Kohlensaure frei werden. LaBt man den Muskel in Wasserstoff bis zur Er
schapfung arbeiten, so erholt er sich unter Verschwinden der Milchsaure und erneutem 
Auftreten von Kohlensaure. Die Menge des bei diesem Erholungsvorgang verbrauchten 
Sauerstoffs ist ungefahr ebenso groB wie diejenige, welche der gleiche Muskel verbraucht, 
wenn er sofort in Sauerstoffatmosphare arbeitet. Der Arbeitsvorgang des Muskels ist also 
ein anaerober ProzefJ, der unter Bildung von Milchsaure verlauft. In der Erholungsphase 
verschwindet die Milchsaure, aber der Sauerstoffverbrauch ist viel kleiner als der Ver
bTennung der gesamten gebildeten Milchsaure entsprechen wiirde. Der Sauerstoffverzehr 
reicht hachstens zur Oxydation von 1/5 der entstandenen Milchsaure aus. Die bei dieser 
Oxydation in der Erholungsphase entstandenen Warmemenge entspricht ziemlich genau 
1/5 der Oxydation von 1/5 der entstandenen Milchsaure. Die iibrigen 4/5, welche bei der 
ATbeit anaerob entstanden sind, werden in der Erholungszeit zu Glykogen resynthetisiert. 
RIESSER gibt fUr diesen V organg folgendes Schema: 

1. Anaerobe Phase: Zuckung (Kontraktion und Erschlaffung) 
1 g 81ykogen 1 g Milch"aure 

81. I ~ ~ ~ gemessene Warmebildung 385 Cal. 

2. Oxydative Phase (Erholung) 
'/, g 81ykogen o verbrennt mit Sauerstoff 

unter Bildung von Kohlen
saure und Wasser. 

Insgesamt freiwerdende Energie . . 757 Cal. 
Tatsachlich gemessene freie Warme 379 

;.;".;...;=~,..;......,-¥-:
Dijjerenz. . 378 Cal. 

Diese Differenz dient dem Wiederaufbau: 
1 g Milchsaure 1 g 81ykogen 

I M·I~~I 81. 

Unter der Annahme, daB bei einer Kontraktion 1 g Glykogen zerfallt, wird daraus unter 
anaeroben Bedingungen 1 g Milchsaure unter Freiwerden von 385 Calorien gefunden. In 
der Erholung wird 1/5 g Milchsaure entsprechend 1/5 g Zucker mit Sauer stoff verbrannt, 
wobei 757 Calorien freiwerden. Tatsachlich gemessen finden sich bei der Oxydation von 
Milchsaure in der Erholung aber nur 379 Calorien, also die Halfte. Die andere Halfte dient 
dem Wiederaufbau zu Glykogen. Es werden also bei der Spaltung des Glykogens zu Milch
saure in der Arbeitsphase und bei der Oxydation des 1/5 der gebildeten Milchsaure gleiche 
Mengen frei, deren Summe dem calorischen Wert des in deT Erholung verbrennenden Zuckers 
entspricht. Die Rolle der Phosphate bei dem intermediaren Kohlehydratumsatz im Muskel 
hat W ARBURG durch einen Reagensglasversuch deutlich gemacht. Er konnte Fruchtzucker 
mit Sauerstoff bei Karpertemperatur in waBriger Lasung im Reagensglas verbrennen, wenn 
er der Lasung Phosphat zusetzte. Mit anderen Zuckerarten und Salzen gelingt diese Reaktion 
nicht. Ein Teil der bei der Muskelaktion freiwerdenden Phosphorsaure geht in den Harn 
iiber; den Phosphor fiir ihren Wiederersatz liefern vielleicht die Phosphatide, welche im 
Muskel gespalten werden kannen. Die am schnellsten zuckenden weiBen Muskeln enthalten 
wesentlich mehr Phosphagen als die langsameren roten; die glatte Muskulatur soIl gar kein 
Phosphagen enthalten, das Herz hat die Zwischenstellung zwischen glatter und quer
gestreifter Muskulatur und einen ganz geringen Phosphagengehalt. 

1* 
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2. Die Erkrankungen der Muskulatur. 

Storungen der Muskel£unktion kennen wir als Folgen iibermaBiger Bean
spruchung. Bei beginnender Ermiidung konnen als Folge einer iibermaBigen 
Reaktion auf nervose Reize hin Muskelkrampfe auftreten. Die besonders bei 
Ungeiibten nach groBen korperlichen Anstrengungen sich einstellenden Muskel
schmerzen - den Sportsleuten als "M uskelkater" bekannt - beruhen offenbar 
auf ungeniigender Fortschaffung der wahrend der Anstrengung besonders 
reichlich sich in der Muskulatur anhaufenden Stoffwechselschlacken. An 
einzelnen Stellen eintretende M uskelhiirten werden als M yogelosen bezeichnet 
und auf kolloidale Veranderungen der Muskelsubstanz, die allerdings noch nicht 
bewiesen sind, bezogen. 

Unter den Allgemeinerkrankungen der Muskulatur miissen die verschiedenen 
Formen der Muskelatrophie von denen der entziindlichen Erkrankungen der 
Muskulatur unterschieden werden. Unter den letzteren spielt die Trichinose 
insofern eine besondere Rolle, als sie zu einem schweren hochfieberhaften Krank
heitsbilde mit Veranderungen des Kreatin-Kreatininstoffwechsels fiihrt. Aber 
auch die nicht fieberhaften chronis chen Muskelerkrankungen haben Verande
rungen des Kreatininstoffwechsels zur Folge (Dystrophia musculorum pro
gressiva)1. 

3. Abweichungen der chemischen Zusammensetzung. 

Menschliche Muskeln, die durch Nervenlahmung degeneriert sind, zeigen eine 
Vermehrung des Fettgehalts. Der Wassergehalt des gesamten Muskels ist herab
gesetzt, in der fettfreien Substanz dagegen erhOht. Der Stickstoffgehalt ist 
bezogen auf den Gesamtmuskel, bezogen auf die fettfreie Trockensubstanz 
ohne wesentliche Veranderung. Der Natriumgehalt der degenerierten Muskulatur 
ist, ebenfalls bezogen auf die fettfreie Trockensubstanz, wesentlich gesteigert, 
der Gehalt an Kalium betrachtlich vermindert. Nach RUMPF und SCHUMM 2 

enthalten gesunde Muskeln 3,03%0 Kalium und 0,6471%0 Natrium. Die ent
sprechenden Werte fiir die degenerierte Muskulatur des gleichen Menschen waren 
2,005%0 Kalium und 1,296%0 Natrium. Diesem Befund wird fiir die Umkehr 
der Polwirkung erhebliche Bedeutung beigemessen. 

Nach STEYRER 3 nimmt in dem durch Nervendurchschneidung atrophierten 
Muskel die relative Menge des Myosins zu. Besonders tiefgreifende Veranderung 
seiner chemischen Zusammensetzung weist der trichinOse Muskel auf. Er verarmt 
an Stickstoff, Kreatin, Purinbasen und Glykogen und wird reich an Wasser, 
Extraktivstoffen, Ammoniak, fliichtigen Sauren und Milchsaure. 1m trichi
nosen Muskel fand FLURY 4 stark wirksame Muskelgifte, Nervengifte und Capillar
gifte. Letztere werden mit dem bei trichinosen Tieren auftretenden ()dem in 
kausalen Zusammenhang gebracht. Auch pyrogene Substanzen lieBen sich 
aus dem trichinosen Muskel isolieren. 

"Ober den differenten Gehalt der Muskeln an Kreatin liegen vergleichende 
Untersuchungen fiir den Menschen nur am Psoas 5. 

1 BURGER: Z. exper. Med. 9, 262, 361 (1919); 12, 1 (1921). 
2 RUMPF u. SCHUMM: Dtsch. Z. Nervenheilk. 20, 445-453 (1901). 
3 STEYRER: Beitr. chern. Physioi. u. Path. 4, 234-246 (1904). 
4 FLURY: Arch. f. exper. Path. 73, 165. - i DENIS: J. of bioI. Chern. 26, 379 (1916). 



Stiirungen des Kreatin-Kreatininstoffwechsels. 5 

Fiir das Kaninchen machte RIESSER1 die wichtige Feststellung, daB ein 
Muskel um so reicher an Kreatin ist, je £linker er zuckt, um so armer daran, 
je langsamer eine Zuckung ablauft. Das gleiche gilt fiir das Phosphagen. 

Kommt es zu Degeneration des den Muskel versorgenden Nerven, so ist die 
Folge eine verlangsamte wurmartige Kontraktion des Muskels und eine gleich
zeitige Verlangsamung des Phosphagenzerfalls. 1m allgemeinen steht die 
Schnelligkeit des Phosphagenzerfalls in einem festen Zusammenhang mit der Ge
schwindigkeit des Erregungsablaufs und der Geschwindigkeit der Kontraktion 2. 

4. Storungen des Kreatin-Kreatininstoffwechsels. 
Die in der 24stiindigen Harnmenge bei £leischfreier Kost ausgeschiedene 

Menge an Harnkreatinin ist eine Funktion der Muskelmasse und nicht des 
Ktirpergewichts. Die Anzahl der pro Ktirperkilogramm ausgeschiedenen Milli
gramme an Kretinin wird als Kreatininkoejjizient bezeichnet. Dieser liegt bei 
kriiftigen muskultisen Mannern htiher als bei Frauen und ist ein MaB fUr den 
Anteil der Muskulatur am Gesamtktirpergewicht. 

Kreatin kommt bei £leischfrei ernahrten Erwachsenen nur bei Frauen wahrend 
der Menstruation und der Graviditat vor. Bei Kindern ist die Kreatinurie bis 
zur Pubertat eine physiologische Erscheinung. 

Zu Sttirungen des Kreatin-Kreatininstoffwechsels kommt es bei vielen Er
krankungen. Sie auBern sich einerseits in Veranderungen der Kreatininmenge, 
andererseits im pathologischen Auftreten von Kreatin im Harn. 

Unter allen Erkrankungen, die einen EinfluB auf den Kreatin-Kreatinin
stoffwechsel haben, dominieren die Erkrankungen der Muskulatur. Von alteren 
Autoren wurden Verminderungen des Harnkreatinins gefunden, von anderen 
nicht. LEVENE und KRISTELLER fanden in einigen Fallen mit Einschmelzung 
von Muskelgewebe neben vermindertem Kreatinin erhebliche Mengen Kreatin 
im Harn. Auch der Diabetes gehtirt hierher 3 (s. S. 290). 

Eigene seit Jahren durchgefiihrte Untersuchungen befaBten sich, um die in 
der Literatur bestehenden Widerspriiche aufzuklaren, vor allem mit der Frage, 
wie der Kreatininstoffwechsel zu Zeiten der fortschreitenden Involution der 
Muskulatur einerseits und andererseits sich dann gestaltet, wenn die atro
phierenden Prozesse einen gewissen Stillstand erreicht haben. Amputierte, bei 
denen die regressiven Prozesse an der Stumpfmuskulatur noch nicht zum Ab
schluB gekolllmen waren, lieferten neben relativ groBen Mengen praformierten 
Kreatinins nicht unerhebliche Kreatinmengen. Unter Einrechnung dieses 
Kreatins ergibt sich ein iiber dem Durchschnitt liegender Gesamtkreatinin
koeffizient. Bei progressiver M uskeldystrophie und der Myotonia atrophicans 
liegen die Kreatininkoeffizienten entsprechend der weitgehenden Reduktion 
der Muskulatur niedrig. Ganz allgemein fand sich in Fallen, in denen regressive 
Veriinderungen in der Muskulatur vor sich gehen, endogene Kreatinurie. Diese 
endogene Kreatinurie trat in einem Teil der FaIle bei gleichzeitiger Erhtihung 
des Gesamtkreatinins auf. In einer anderen Gruppe zeigte sich eine dauernde 
hohe Kreatinausfuhr bei normalen oder erniedrigten absoluten Werten fiir das 
Gesamtkreatinin. In Fallen von Trichinose wurde iiber 50 % des Gesamt-

1 RIESSER: Z. physik. Chern. 120, 189 (1922). 
2 NACHMANSOHN: Biochem. Z. 1929, 213, 261. 
3 BURGER u. MACHWITZ: Arch. f. exper. Path. 74, 222 (1913). 
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kreatinins als Kreatin ausgeschieden, wobei der Gesamtkreatininkoeffizient nur 
unwesentlich oder gar nicht erhoht war. 

Fiir die FaIle von Kreatinurie mit Erhohung der Gesamtkreatininmenge 
konnte man die Erklarung darin suchen, daB die kreatininanhydrierende Fahig
keit der Organe quantitativ eng begrenzt ist und daB sie bei einem geringen 
Mehrangebot von Kreatin dieses nicht anhydriert zur Ausscheidung kommen 
lassen. Diese Erklarung wird aber sofort hinfallig, wenn das Gesamtkreatinin 
vermindert ist und trotzdem ein erheblicher Teil des Kreatins in nicht anhy
drierter Form den Korper verlaBt. Es ist sehr gezwungen anzunehmen, daB 
in solchen Fallen gleichzeitig eine Storung derjenigen Organe, die die Umwandlung 
des Kreatins in Kreatinin besorgen sollen (Leber und Nieren), beziiglich deren 
kreatinanhydrierender Funktion vorliegt. Das Nachstliegende ist doch, sich 
vorzustellen, daB der Muskulatur - auch normalerweise - die Aufgabe der 
Anhydrierung des Kreatins zufallt; erkranken die Muskeln, so versagt diese 
Funktion. Die Folge ist Kreatinurie. Die geringen Mengen Kreatin, die man 
normalerweise im Blute findet, sprechen nicht gegen diese Auffassung, das 
Kreatin gehort eben wie der Zucker zu den Stoffen, die erst nach tJberschreitung 
eines gewissen Schwellenwertes zur Ausscheidung durch die Nieren kommen. 
So wird es auch verstandlich, daB der relative Anteil des Kreatins am Gesamt
kreatinin in den Fallen am groBten ist, in denen der zur M uskeldestruktion 
fUhrende ProzeB in relativ kurzer Zeit eine groBe Verbreitung gefunden hat 
(Trichinose, Poliomyelitis). Wahrend das praformierte Kreatinin bei gleich
maBiger fleischfreier Kost und geregelter Diurese in der sorgfaltig abgegrenzten 
24stiindigen Harnmenge in einer fiir verschiedenen Individuen verschiedenen, 
fUr das einzelne Individuum annahernd gleichmaBigen Menge ausgeschieden 
wird, zeigt die Kreatinurie ein ungleichmaBiges Verhalten. MEYER hat an 
einem groBeren klinischen Material im wesentlichen meine Befunde bestatigt. 
Er findet bei Polyneuritis postdiphtherica bei herabgesetztem Tonus hohe 
Kreatininausscheidung und bezieht dieselbe gleichfalls auf einen gesteigerten 
Muskelzerfall. Er vindiziert, wie friihere Autoren, der Leber· eine wichtige Rolle 
bei der Kreatinanhydrierung. . 

Eine Gruppe von Kranken mit postencephalitischen amyostatischhyper
tonischem Symptomenkomplex zeigte trotz ausgesprochener Rigiditat der 
Muskulatur mit hochgradiger Hypertonie ein durchaus ungleichmaBiges Ver
halten. In Fallen, bei denen die Bewegungsarmut besonders hochgradig und 
allgemein ausgepragt war, wurden sicher erniedrigte Gesamtkreatininwerte 
gefunden. Andere FaIle, bei denen besonders bei intendierter Haltung ziemlich 
starker Tremor auftrat, zeigten erhohte Werte fiir das Gesamtkreatinin. Ganz 
allgemein sprechen die an diesem Material mit exquisiter Hypertonie gemachten 
Erfahrungen gegen die von PEKELH.AlUNG aufgestellte Theorie der Abhangigkeit 
des Kreatinstoffwechsels von der tonischen und seiner Unabhangigkeit von der 
tetanischen Funktion der quergestreiften Muskulatur1 . 

Die Quellen des Muskelkreatins sind bisher unbekannt. Am besten begriindet 
scheint mir die Auffassung von THOMAS 2 und Mitarbeitern, nach welcher das 
Kreatin yom Glykokoll iiber Methylglykokoll (Sarkosin) sich herleitet. Diese 
Auffassung hat dazu gefiihrt, das Glykokoll als Heilmittel in die Behandlung 

1 BURGER: Z. exper. Med. 9, 262, 361 (1919); 12, 1 (1921). - Klin. Wschr. 1922. Dort 
Literatur. - 2 THOMAS, M:lLHORAT U. TECHNER: Hoppe-Seylers Z. 205, 93 (1932). 
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der progressiven Muskeldystrophie einzufiihren. Die Glykokollbehandlung solI 
dabei als reine Substitutionstherapie aufgefaBt werden: der Kranke kann 
Glykokoll in seinem Karper selbst nicht mehr bilden, die mit der Nahrung 
zugeftihrten Mengen reichen nicht aus, es muB daher von auBen zugeftihrt 
werden. Die Meinungen tiber die therapeutische Wirksamkeit der Glykokoll
behandlung bei Muskelerkrankungen sind geteilt. Eine regelmiiBige Besserung 
ist nicht vorhanden. Interessant bleibt auf jeden Fall, daB bei der progressiven 
Muskeldystrophie in einer Reihe von Fallen die Zufuhr von Glykokoll die Ham
kreatinmenge erheblich vermehrt, in einem MaBe jedenfalls, das auBerhalb der 
Fehlergrenze der Bestimmungsmethode liegt 1. Beim gesunden erwachsenen 
Menschen dagegen gelingt es nicht - selbst nicht nach Zufuhr von 50 g Glykokoll 
pro Tag - das Auftreten von Kreatin im Ham zu erzwingen. 

5. Bemerkungen tiber Struktur und Innervation des Muskels. 
Die Muskulatur zerfimt nach ihrem histologi8chen Bau in zwei verschiedene Systeme, 

die glatten und die quergestreiften Muskeln; die glatten MU8keln sind aus einzelnen Zellen 

. __ '_~ ___ _ Sopl. 

A bb. 1. Muskelfaser der Tgeizunge. Mot.F . Motorische 
Faser. Syf. Sympathischer Strang. Sopl.Sohlenplatte. 

(Nach BOEKE.) 

Abb. 2. Muskelfaser der Igelzunge nach halbseitiger 
Durchschneidung des Hypoglossus und Lingualis. Syf. 
Sympathisches N ervennetz erhalten. Sopl. Sohlen· 

platte vollstiindig degeneriert. (Nach BOEKE.) 

von spindelformiger Gestalt zusammengesetzt, die einen langsovalen Kern enthalten; in 
ihnen sind mit der Langsachse der Zelle gleichlaufende Fibrillen angeordnet; jede einzelne 
Faser wird vom intramuskularen Plexus aus nervos versorgt. 

Die Querstreifung des zweiten Systems, das diesem seinen Namen gab, kommt besonders 
gut im polarisierten Licht zur Beobachtung, jede quergestreifte Muskelfaser zeigt hier 
abwechselnd isotrope und anisotrope Schichten. Neben der Querstreifung laBt sich eine 

1 BORST u. MOBIUS: Z. klin. Med. 129, 499 (1936). Dort weitere Literatur iiber diese 
Frage. 
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longitudinale Gliederung in feine quergestreifte Faden, die Muskelfibrillen, unterscheiden. 
Die Muskelfibrillen sind in Gruppen zu Muskelsaulchen zusammengeordnet, zwischen denen 
eine helle, feinkornige Masse, das Sarkoplasma, sich befindet. Von der Menge dieses Sarko
plasmas hangt ihre Farbe ab; sarkoplasmareiche erscheinen rot, sarkoplasmaarme weiB. 
Nach dem Vorwiegen der einen oder der anderen Fasergruppe spricht man von roten oder 
weifJen Muskeln. Die Innervation der Muskulatur ist sensibel und motorisch. Erkrankte 
Muskulatur kaun heftig schmerzen. Die motorische Innervation ist wahrscheinlich eine 
doppelte. Jede Muskelfaser wird unter dem Sarkolemm von zwei Nervenfasern erreicht. 
Der motorische Nerv tritt unter Aufspaltung der Neurofibrillen in die Endplatte ein. 

Die quergestreifte Muskulatur ist auBerdem sympathisch innerviert 1 . In 
Abb. I bildet BOEKE eine Muskelfaser der Igelzunge ab, auf welcher eine Hypo
glossusfaser eine gut ausgebildete Endplatte zeigt. Daneben zieht ein sympathi
scher Strang (Sy.f.) an der Muskelfaser voruber, welcher da, wo er die Sohlen
platte streift, mit ihr mittels einer zarten Netzbildung in Verbindung zu stehen 
scheint. BOEKE hat dem Tier, dem dieses Praparat entnommen war, auf der einen 
Seite des Halses den Hypoglossus und Lingualis durchschnitten: Abb. 2 zeigt 
danach das Erhaltenbleiben des sympathischen Nervennetzes auf der Muskel
faser. Die Sohlenplatte (So.pl.) ist dagegen vollig degeneriert. Die Kerne der 
Sohlenplatte erscheinen in einem Kreis urn das Zentrum der Platte herum
gelagert; ein Bild das fUr die Degeneration der Sohlenplatte charakteristisch ist. 
Die Verbindung des sympathischen Grundgeflechts mit der quergestreiften 
Muskelfaser einerseits, den feinsten HaargefaBen andererseits hat sicher eine 
groBe physiologische Bedeutung. Die Funktion des Muskels ist an eine optimale 
Durchblutung gebunden und umgekehrt wirken Veranderungen des Muskel
chemismus unmittelbar auf die Einstellung der Capillaren zuruck. 

6. Die Abweichungen im histologischen Bau des Muskels. 
Die Abweichungen im histologischen Bau sollen hier nur so weit Erwahnung 

finden, als sie fUr die Erklarung funktioneller Storungen von Bedeutung sind. 
Die verschiedenen Formen entzundlicher M uskelerkrankungen fUhren dadurch 
zu erheblicher Funktionsstorung, daB sie durch die starke Schmerzhaftigkeit 
zu reflektorischer Ruhigstellung zwingen. Das histologische Bild ist das der 
interstitiellen Entzundung, das je nach der zugrunde liegenden Atiologie mehr 
diffus oder mehr auf einzelne Herde beschrankt sein kann. So werden in Be
gleitung von Gelenkerkrankungen echte Myositiden beobachtet. Bei Tuber
kulose und Syphilis kommen entzundliche Muskelerkrankungen vor. Eine 
besondere Bedeutung kommt der Myositis fibrosa als selbstandiger Erkrankung 
zu. Eine eigenartige Form der Muskelaffektion stellt die Myositis ossificans 
dar, bei der es in einer Reihe der FaIle zur lokalisierten Ossifizierung der Musku
latur mit mehr stationarem Charakter kommt, wahrend in anderen der Ossi
fikationsprozeB an vielen Orten einsetzt und zugleich fortschreitet (Myositis 
ossificans progressiva). Unter den parasitaren Muskelerkrankungen des Menschen 
hat die trichinose Myositis insofern eine besondere Bedeutung, als es dabei zu 
einem Zerfall von Muskelsubstanz kommt, bei welchem toxische Produkte 
gebildet werden (FLURY). 

Den verschiedenen Formen der M uskelatrophie wurde deswegen groBere 
Beachtung geschenkt, weil aus ihrem Verhalten gegenuber dem elektrischen 

1 BOEKE: Nova Acta Leopoldina. Die periphere Endausbreitung des sympathischen 
Systems, Bd.2, H.3/4, Nr.1. 1935. 
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Strom wichtige klinisch-diagnostische Anhaltspunkte fiir die Atiologie der 
zugrunde liegenden Affektion gewonnen werden k6nnen. 

Die Beurteilung des Muskelschwundes ist schwierig, weil das Muskelvolumen, welches 
von der Zahl und Breite der Fasern abhangt, bereits im Bereiche der Norm groBen Schwan
kungen unterliegt, die durch konstitutionelle Momente und die Faktoren der Ernahrung 
und Beanspruchung bedingt sind. Bei unseren Untersuchungen sind wir auf den Vergleich 
der Entwicklung des kontralateralen Muskels angewiesen, die wiederum besonders an der 
oberen Extremitat bei deutlicher funktioneller Beanspruchung unsicher wird. Histologisch 
hat man fiir die Art der Atrophie auf die Feststellung der Faserzahl und Faserdicke in 
einem bestimmten Teil des Querschnitts Wert gelegt. Doch ist einleuchtend, daB bei un
gleichmaBiger Atrophie sehr viele Einzelwerte aus verschiedenen Partien gewonnen und 
mit denen der gesunden Seite verglichen werden miissen. 

Die Muskelfasern regenerieren im Vergleich zu anderen menschlichen Organen 
besonders leicht, was vielen ihrer Krankheitsbilder ein besonderes Geprage gibt. 
DaB sie qualitativ ungleichartig sind, zeigt ihr differentes Verhalten bei fast allen 
diffusen Erkrankungen der Muskulatur, bei denen immer nur ein Teil der Faser 
im histologischen Bild alteriert, ein anderer dagegen vollkommen intakt erscheint. 

Die verschiedenen Formen der Muskelatrophie werden in zwei Hauptgruppen 
eingeordnet, die einfachen und die degenerativen. Bei der einfachen Atrophie 
nimmt das Volumen des Muskels lediglich durch Verschmalerung der histologisch 
intakten Fasern ohne Verringerung ihrer Zahl ab, wobei die Verschmalerung 
in den selteneren Fallen aIle Muskelfasern gleichmaBig betrifft. Bei der degenera
tiven Muskelatrophie fiihrt Verschmalerung und Schwund der Fasern zu einer 
raschen hochgradigen Volumabnahme des Muskels. 

Die eigentiimliche wachsartige Degeneration - wie sie nach Typhus und Grippe vor
kommt - betrifft haufig den ganzen Muskelquerschnitt, wobei der Faserinhalt strecken
weise total liquidiert wird und lebhafte regenerative Prozesse eingeleitet werden. Bei der 
/ettigen Degeneration zerfallt der Faserinhalt in eine gleichf6rmige k6rnige Masse; wird 
ihr Inhalt resorbiert, so bleiben schlieBlich leere Sarkolemmschlauche mit den von ihnen 
eingeschlossenen Kernreihen zuriick. Der zerst6rte Muskelfarbstoff wandelt sich zu einem 
eigentiimlichen braunen Pigment urn, welches sich an den Kernpolen anhauft. Der Kern
reichtum hat bei den primar degenerativen Muskelerkrankungen besonders da, wo die 
Zerfallsprodukte eine entziindliche Reaktion ausl6sen, zu Verwechslungen mit prlmar 
entziindlichen Myositiden AnlaB gegeben. Eingeleitet wird jeder degenerative ProzeB 
durch einen mehr oder weniger weitgehenden Verlust der Querstreifung. 

Nach starken Beanspruchungen und lokalen Abkiihlungen treten sog. Muskel
harten, M yelogelosen auf. Ein anatomisches Substrat fiir diese Myelogelosen 
ist bisher nicht gefunden. Die entziindlichen Erkrankungen des Muskels werden 
als Polymyositis beschrieben. Oft findet sich auBer der Schmerzhaftigkeit 
einzelner Muskeln ein hartes Odem der dariiber befindlichen Haut. Die Er
krankung ist meist fieberhaft. Die hamorrhagische Polymyositis ist in den 
meisten Fallen auf embolische Muskelabscesse zuriickzufiihren. Die bei den 
nod6sen Exanthemen auftretenden Schmerzen und Harten sind nicht selten 
mit neuritis chen Symptomen gepaart. Bei der Sklerodermie kommt es neben den 
atrophischen Veranderungen der Haut gleichzeitig auch zu atrophischen Ver
anderungen in der Muskulatur. 

7. Funktionsstorungen des Muskels. 
a) Physiologische Vorbemerkungen. Die Funktionen der quergestreiften 

Muskulatur dienen der Haltung und der Bewegung des K6rpers, sind also 
myostatische und myomotorische. 
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Der lebende Skeletmuskel hat auch in der Ruhe einen gewissen Spannungs
zustand, solange seine Verbindungen mit dem Zentralnervensystem erhalten 
sind. Dieser Spannungszustand verleiht dem lebenden Muskel einen gewissen 
Harte- und Elastizitatsgrad, welche die Korperhaltung garantieren. Werden 
die gemischten zugehorigen Nerven oder auch die entsprechenden hinteren 
Wurzeln durchschnitten, so erschlafft der Muskel vollkommen. Dieser demnach 
durch reflektorische Erregungen bewirkte Spannungszustand der Muskulatur 
wird nach seinem Entdecker BRONDGEESTScher Ruhetonus bezeichnet. 

Unter "tonischen Einzelzuckungen" eines quergestreiften Skeletmuskels versteht man 
solche, bei denen das Stadium der Verkiirzung mehr oder weniger lange andauert und das 
der Erschlaffung verzogert ist. Von den VerhiUtnissen, die fUr die Schnelligkeit der Zuckung 
maBgebend sind, kann man sich nach RIESSER1 folgendes Bild machen: Das von den quer
gestreiften Fibrillen durchzogene Sarkoplasma ist von einer Membran, dem Sarkolemm, 
umgeben. Motorisch wirksame Reize geben zur Bildung der Verkiirzungssubstanzen AnlaB. 
Unter diesen sind Siiuren, vor allen die Phosphorsaure und Milchsaure, die wirksamsten; 
sie lassen die Fibrillen quellen und sich verkiirzen. Die saure flieBt ins Sarkoplasma und 
durch das Sarkolemm in die Zwischenzellraume ab; in dieser Zeit erfolgt die Erschlaffung. 
Verhaltnisse, die zur Saurestauung im Sarkoplasma fiihren, verlangern das Verkiirzungs
stadium und verleihen damit der Zuckung tonischen Charakter; als solche werden genannt 
die relative Menge des Sarkoplasmas im Verhaltnis zu den Fibrillen, seine Quellbarkeit bzw. 
seine Fahigkeit H-Ionen festzuhalten, der im Zeitpunkt des Reizes schon vorhandene 
H-Ionengehalt, die Durchlassigkeit des Sarkolemms, die Geschwindigkeit der chemischen 
Restitutionsprozesse. Coffein hemmt die Restitution des Lactacidogens, Veratrin verdichtet 
die Grenzmembranen; beides fiihrt zur Verlangerung der Zuckungsdauer. Der Sarkoplasma
reichtum der roten Muskeln verlangsamt die Zuckung gegeniiber der sehr sarkoplasma
armen weiBen. 

Nach der alteren dualistischen Theorie kommt die Zuckungsform des Muskels durch 
Kombination zweier Verkiirzung8vorgiinge zustande; einer langsamen "tonischen" Dauer
verkiirzung des Sarkoplasmas und einer schnellen Fibrillenkontraktion. RIESSER sieht 
demgegeniiber als Funktion der erwahnten sympathischen (oder parasympathischen) 
Innervation lediglich eine Regulierung des physikalischen Zustandes des "Sarkoplasmas" 
an; der Zustand des Sarkoplasmas entscheidet dann wieder iiber den Ablauf der rein 
motorisch innervierten Fibrillenzuckung. 

Auch v. UEXKULL 2 hat widerholt betont, daB im Skeletmuskel zwei funktionell voIl
kommen verschiedeneAnteile vorhanden sind: ein sperrender Anteil, welcher die Last tragt, 
und ein bewegender, welcher die bereits ausbalancierte Last bewegt. Die Innervation der 
Bewegung bewirkt eine Kontraktion des Muskels, die Innervation der Sperrung soIl aber 
eine Verdichtung und damit eine Hartezunahme bedingen, welche als unmittelbarer Aus
druck der Sperrung angesehen wird. HEINRICH hat versucht, diese Vorstellungen fUr die 
KIllik nutzbar zu machen 3. 

Der doppelten Funktion des quergestreiften Muskels solI auch ein doppelter Chemismu8 
entsprechen. Wahrend der Tetanu8 den Kreatingehalt des Muskels unverandert laBt, solI 
mit der Zunahme des "Tonus" die Kreatinmenge des Muskels erheblich wachsen. Diese 
Hypothese eines besonderen - durch Abweichungen im Kreatin-Kreatininumsatz gekenn
zeichneten - Tonusstoffwechsels wird durch die neuesten tierexperimentellen Erfahrungen 
nicht gestiitzt 4. 

b) Entartungsreaktion. Die Symptomatologie der Erscheinungen am ent
arteten Muskel ist am eingehendsten beschrieben fiir sein abweichendes Ver
halten bei Priifungen mit dem elektrischen Strom. Nach der klassischen ERBschen 
Darstellung zeigt der entartete M uskel ein sehr verschiedenes Verhalten gegen den 
faradischen und gegen galvanische Strome. Wahrend der motorische N erv 2 bis 

1 RIESSER: KIin. Wschr. 1922 II, 1319. Dort weitere Literatur. 
2 UEXKULL, v.: Pfliigers Arch. 232, 842 (1933). 
3 HEINRICH: Pfliigers Arch. 230, 596 (1932). 
4 RIESSER: Hoppe-Seylers Z. 120, 189 (1922). 
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3 Tage nach der durch die Schadigung eintretenden Lahmungen ein gleich
maBiges Sinken sowohl der faradischen wie der galvanischen Erregbarkeit bis 
zum volligen Erloschen derselben zeigt, sinkt die Erregbarkeit des M uskels 
vornehmlich fur den faradischen Strom, urn im Laufe der zweiten Woche nach 
eingetretener Schadigung vollig zu erlOschen und bei beginnender Wiederher
stellung sich allmahlich der Norm zu nahern. Ganz anders reagiert der Muskel 
gegenuber dem galvanischen Strom. Nach einer anfanglichen Verminderung 
kommt es gegen Ende der zweiten Woche zu erheblicher Steigerung der galva
nischen Erregbarkeit. Gleichzeitig mit ihr andert sich der Zuckungsmodus. An 
die Stelle der normalen, kurzen, blitzartigen Zuckung tritt eine trage, lang
gezogene Kontraktion, welche schon bei geringen Stromstarken in einen die 
ganze Stromdauer anhaltenden Tetanus iibergeht. Gleichzeitig tritt eine quali
tative Anderung des Zuckungsgesetzes im Muskel ein. Dieselbe ist bedingt durch 
das starkere Anwachsen der AnodenschlieBungszuckung (A.S.Z.), welche bald 
der KathodenschlieBungszuckung (K.S.Z.) gleich oder sogar erheblich groBer 
wird. Die Kathodenoffnungszuckung wachst ebenfalls rascher an als die Anoden
offnungszuckung, wenn sie auch nur selten groBer als die Anodenoffnungs
zuckung wird. Die (')ffnungszuckungen sind in der ersten Zeit auBerordentlich 
lebhaft und leicht, leichter als am gesunden Muskel zu erzielen. Von diesem 
Symptomenkomplex der kompletten Entartungsreaktion unterscheidet sich der 
der partiellen dadurch, daB bei ihr die Veranderungen der Erregbarkeit vom 
Nerven aus weniger ausgepragt sind oder ganz fehlen. 

1st die Erregungsmoglichkeit vom Nerven aus erloschen, die direkte Erreg
barkeit vom Muskel aus aber erhalten, so ist entweder die Erregbarkeit oder 
die Erregungsleitung im Nerven gestort. Diese seine Funktionsfahigkeit ist 
durch den anatomisch nachweisbaren Untergang ladierter Nervenfasern vollig 
erklart. Das Symptom der tragen Zuckung kommt allein den Veranderungen 
der M uskulatur selbst zu und laBt sich durch Abkuhlung gesunder Muskeln 
kunstlich erzeugen 1. 

Fur die Erklarung der iibrigen Symptome der Entartungsreaktion muB 
mit einigen Worten auf die Theorie der elektrischen Reizung eingegangen werden: 

Die Leitung des elektrischen Stromes im organisierten Gewebe geschieht ausschlieBlich 
durch Elektrolyte. Der Strom erzeugt Ionenverschiebungen, d. h. Konzentrationsande
rungen. Umgekehrt muB, wenn an irgendwelchen kolloiden Grenzflachen ein ionaler Kon
zentrationsunterschied eintritt, sich ein elektrisches Potentialgefalle ausbilden und damit 
ein elektrischer Strom flieBen. Solche Konzentrationsdifferenzen der Ionen entstehen 
durch verschiedene Lebensprozesse an jeder semipermeablen Membran, also auch an jeder 
Zellhiille, z. B. durch die verschiedene Wanderungsgeschwindigkeit der Ionen. Da nun 
der Stoffwechsel der Einzelzelle dauernd mit solchen Ionenverschiebungen verbunden ist, 
muB jede lebende und Stoffe wechselnde Zelle elektrische Strome erzeugen (bioelektrische 
Strome). Jede durch einen von auBen applizierten Strom gesetzte ionale Konzentrations
anderung wirkt erregend. Konzentrationsanderungen solcher Art treten nun nicht in homo
genen Fliissigkeiten ein, sondern nur da, wo das Wandern der Ionen gehemmt wird, im 
Korper an den Zellmembranen. Von einem bestimmten Wert ab, den man als Reizschwelle" 
bezeichnet, wirkt jede Schwankung der Ionenkonzentration auf Nerven und Muskel als Reiz 
ein. Solange wir es mit einem Gleichstrom zu tun haben, ist eine solche Polarisierung an 
den GrenzfIachen ohne weiteres verstandlich. Nach NERNST bedingt nun auch der Wechsel
strom eine Polarisierung, wobei die Stromstarke, die einen eben merklichen Effekt erzielt, 
um so groBer sein muB, je hoher die Frequenz des Stromwechsels ist. Nach NERNST ist 
die erforderliche Stromstarke ganz gesetzmaBig jeweils der Quadratwurzel der Wechselzahl 

1 GRUND: Dtsch. Z. Nervenheilk. 30, 172-222 (1908). 
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des Stromes proportional. Bei sehr hoher Frequenz der Polwechsel in der Sekunde dauern 
die einzelne StromstiiBe zu kurze Zeit, urn noch Ionenverschiebungen von merklicher Kon
zentration zu bewirken. Strome von so hoher Frequenz wirken daher nicht mehr erregend 
(D'Arsonvalisation, Diathermie). 

Die NERNsTschen Theorien hat REISS 1 auf die Entartungsreaktion ange
wendet. Als Wirkung des konstanten Stromes auf den mensch lichen Korper 
wandern von der positiven Anode die positive Kationen zur negativen Kathode 
und die negativen Anionen zur positiven Anode. Es bilden sich beim Strom
durchtritt durch organisiertes Gewebe einander entgegengesetzte Verande
rungen an Anode und Kathode, die sich beim Offnen des Stromes wieder aus
gleichen. Nur finden bei der Offnung an der Anode die Reaktionen statt, welche 
bei der SchlieBung an der Kathode vor sich gehen. Es hangt von der Zusammen
setzung des Gewebes und der Beschaffenheit seiner Membranen ab, welche von 
beiden Veranderungen den starkeren Reiz abgibt. Der entartete Muskel solI 
in seiner Zusammensetzung und der Permeabilitat der Membranen nach in der 
Richtung geandert sein, daB an der Anode die starkere Ionenkonzentration 
zustande kommt und damit die Ursache der Polwirkung erklart wird. Die 
trage Zuckung wird in letzter Linie zuriickzufiihren sein auf eine Zustands
anderung der contractilen Substanz. 

Als MaB fUr die Geschwindigkeit des Erregungsablaufs im Muskel ist der 
Begriff der Chronaxie eingefiihrt. Wir verstehen unter Chronaxie die geringste 
Stromdauer, welche bei bestimmter Intensitat den Muskel zu erregen vermag. 
Die bei Festsetzung der Chronaxie verwendete Stromintensitat ist die doppelte 
derjenigen geringsten, welche bei beliebig langer Stromdauer eben noch eine 
Reaktion hervorruft. Diese geringste Intensitat wird Rheobase genannt. Chron
axie ist also der Zeitwert bzw. die Stromdauer, welcher bei doppelter Rheobase 
erforderlich ist. Bei steigender Temperatur sinkt die Chronaxie und umgekehrt. 
Ein Muskel, dessen Nerv degeneriert ist, kontrahiert sich langsamer und seine 
Chronaxie nimmt zu. 

c) Elektromyogramm. Die Frequenzen des Aktionsstromes (Elektromyogramm) 
bei normaler Temperatur sind etwa 100-150 Schwingungen pro Sekunde. Wird 
der menschliche Muskel tief abgekiihlt (auf 14-16°), so geht die Frequenz 
erheblich herunter auf 25-50 Schwingungen 2, Wahrscheinlich treffen die 
Muskeln yom Zentralnervensystem her 100-165 Impulse, die sie prompt 
beantworten. Bei starker Abkiihlung, die naturgemaB mit einer weitgehenden 
Drosselung der Durchblutung einhergeht, spricht der Muskel auf die Impulse 
des Nervensystems nur noch unzureichend an. Die Frequenz der Aktionsstrome 
nimmt daher abo Die gleiche Abnahme zeigt sich auch bei starker Ermiidung 
des Muskels. Eine seltene Form der Muskelfunktionsstorung ist die M yotonie. 
Bei dieser angeborenen Erkrankung tritt in den Muskeln, die eine Zeitlang 
geruht haben, besonders nach einem plotz lichen intensiven Impuls ein Kon
traktionszustand ein, welcher yom Willen nicht beherrscht wird. Das Charak
teristische dieses Zustandes liegt nicht in der Verkiirzungsphase des Muskels, 
welche prompt und rasch erfolgt, sondern in der Erschlaffungsphase. Der Kon
traktionszustand kann bis 1/2 Minute lang nach Aufhoren des Bewegungsimpulses 
andauern. Durch mehrfache Wiederholung der gleichen Bewegung kann die 

1 REISS: Die elektrische Entartungsreaktion. Berlin: Julius Springer 1911. 
2 MARTINI U. MULLER: Z. BioI. 86, 165 (1927). 
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eigentiimliche Muskelsteifigkeit iiberwunden werden. Nach einigen Minuten 
Ruhe stellt sich als Folge eines neuen Bewegungsimpulses die myotonische 
Storung wieder ein. Die Kranken zeichnen sich durch eine kraftige Muskulatur 
aus und sind besonders dann durch diese Muskelaffektion gestort, wenn sie 
p16tzlich eine rasche Bewegung ausfiihren wollen oder sollen. Bei Mannern 
wird das Leiden charakteristischerweise beim Militardienst zuerst entdeckt. 
Bei der Analyse der Muskelfunktion zeigt sich, daB die mechanische, galvanische 
und faradische Erregbarkeit der motorischen N erven quantitativ und qualitativ 
normal ist. So ist es verstandlich, daB auch die reflektorische Erregung, z. B. 
der Quadricepsmuskulatur, durch Beklopfen der Patellarsehne, eine prompte, 
rasch abklingende Muskelzuckung mit einem einzigen elektromyographisch 
nachweisbaren AktionsstromstoB ablauft. Die krankhaften Erscheinungen 
kommen erst bei direkter Reizung des Muskels zum V orschein. Die mechanische 
Reizung des Muskels durch Beklopfen oder Kneifen veranlaBt eine wulstartige 
Kontraktion, die gelegentlich von einer ringformigen Delle umgeben ist, besonders 
gut an der Zungenmuskulatur zu registrieren. Diese idiomuskuldre W ulst kann 
sekundenlang bestehen bleiben und ist besonders dann, wenn er sich langsam 
zur vollen Hohe entwickelt und noch trager wieder abklingt, von manchen 
als pathognomonisch fUr das Leiden erklart werden. 

Bei galvanischer Reizung sind Kathoden- und AnodenschlieBungszuckung 
gleich stark, trage und lang nachdauernd. Die Kontraktionsnachdauer ist bei 
Einzelreizen sehr viel weniger ausgesprochen als bei tetanisierenden Induktions
stromen. M yographische Untersuchungen zeigen, was schon der einfache Aspekt 
lehrt, daB der Kurvenanstieg gegen die Norm verlangsamt, der dem Erschlaf
fungsprozeB entsprechende Kurvenabfall dagegen erheblich verlangert erscheint. 

Gelegentlich solI auch in der glatten Hautmuskulatur eine erhohte mechanische 
Reizbarkeit und lange Nachdauer beobachtet worden sein. Die tagliche 
Kreatininausscheidung ist vermehrtl. 

Das eigentumliche Verharren der Muskulatur nach Erreichung des Ver
kiirzungsstadiums in einem "tonischen" Kontraktionszustande bietet Gelegenheit, 
mit Hilfe elektromyographischer Registrierung der Frage nachzugehen, ob diese 
Art des "Tonus" auf tetanischer Dauererregung beruht, oder ob sie ohne 
Aktionsstrome verlaufend einen besonderen Verkiirzungszustand des Muskels 
im Sinne der dualistischen Auffassung seiner Funktion bedeuten (DE BOER u. a.). 

Solche Untersuchungen wurden von BURGER und SCHELLONG2 angestellt. Es zeigte 
sich, daB auch die durch mechanische Reizung (Schlag auf den Muskel) ausgelOste myo
tonische Kontraktion mit deutlichen elektromyographischen Erscheinungen ablauft. Der 
gekiihlte Muskel zeigt nach mechanischer Reizung eine viellangere myotonische Nachdauer 
als der ungekiihlte; intensive Abkiihlung lOst die myotonische Reaktion unter bestimmten 
Versuchsbedingungen allein aus. Die Autoren haben sich iiber den Erscheinungskomplex 
an myotonischen Muskeln folgende Vorstellung gebildet: 

Eine nicht weiter zu erklarende Tatsache ist die erh6hte Reizempfindlichkeit des Muskels 
der Myotoniker, die fiir mechanische, elektrische und durch uns fiir Kaltereize erwiesen sind. 
Hat die Erregung Bruchteile von Sekunden bestanden, so wirken offenbar die bei der Ver
kiirzungstatigkeit des Muskels entstehenden Substanzen an sich als Reiz fort. Jedes Ge
schehen, das dem Abtransport des momentanen Reizmaterials bzw. seiner chemischen 
Unschadlichmachung entgegenwirkt, wird zu einer Anhaufung dieses Reizmaterials fiihren 
und die langere Nachdauer der myotonischen Reaktion begiinstigen. So kann die Kalte 

1 WERSILOFF: Neur. Zbl. 1897, 716. - KARZINSKY: Neur. Zbl. 1899, 565. 
2 BURGER U. SCHELLONG: Z. exper. Med. 1922. 
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primiir als Reiz wirken, sekundar durch Vasokonstriktion der Entfernung des Reizmaterials 
hemmend entgegenwirken. Umgekehrt miissen aile Momente, welche eine bessere Durch· 
blutung der Muskulatur bedingen (mehrfache Wiederholung ein und derselben Bewegung 
mit sekundarer Arbeitshyperamie, kiinstliche Erwarmung der Muskulatur, starkerer Alkohol· 
genuB mit peripherer Vasodilatation), einen raschen Abtransport des bei der Kontraktion 
entstehenden Reizmaterials begiinstigen und damit die myotonische Verkiirzungsnachdauer 
verhindern. Auch den Umstand, daB eine moglichst rasch und energisch durchgefiihrte 
Muskelkontraktion die myotonische Nachdauer begiinstigt, darf man wohl auf die An· 
nahme einer groBeren Menge von in der Zeiteinheit gebildetem Reizmaterial zuriickfiihren. 

Die gemachten Beobachtungen lassen es wahrscheinlich werden, daB das 
Wesen der Myotonie in einer Zustandsanderung der Muskulatur und nicht in 
einer falschen Innervation gesucht werden muB. Sie zeigen ferner, daB fUr 
das beste Paradigma eines tonischen Verkiirzungszustandes sich das Vorhanden
sein oszillatorischer Aktionsstrome dartun laBt, womit das wichtigste Kriterium 
des Tonus gegeniiber dem Tetanus hinfallig wird. 

Die eigentiimlichen, als Tetanie beschriebenen Formen der Muskelkrampfe 
sind von den eben dargestellten wesensverschieden. An einer Extremitat, 
deren Nerven durchschnitten sind, bleiben die Muskelzuckungen aus, auch dann, 
wenn die Tetanie bereits am ganzen Korper ausgebildet ist. Dieser Befund zeigt, 
daB sich die wesentlichsten Symptome der Tetanie auf eine Ubererregbarkeit 
des Nervensystems zuriickfiihren lassen. Die Krampfe und die Muskelsteifigkeit, 
die in dem Symptomenkomplex der Tetanie dominieren, werden durch Impulse 
aus dem iibererregten Nerven ausge16st. Der genaue anatomische Angriffspunkt 
des hypothetischen Tetaniegiftes im Nervensystem ist noch nicht gefunden. 
Sicher ist nur, daB eine direkte Affektion der Muskeln selbst nicht vorliegt. 

Eine au£fallige Erscheinung zeigt der Muskel besonders abgemagerter Indi
viduen, Phthisiker, Carcinomkranker beim Beklopfen mit einem Perkussions
hammer. Durch den kraftigen mechanischen lokalen Reiz entsteht eine Wulst
bildung, die idiomuskulare Kontraktion. Oft geniigt schon ein leichter Schlag 
oder ein sanftes Streichen iiber die Muskulatur, urn solche Muskelschwiilste 
zu erzielen. Durch myographische Untersuchungen konnten EDINGER! und 
REISS2 feststellen, daB bei schweren Allgemeina£fektionen des Menschen, welche 
zu Muskelschadigungen mit anatomisch nachweis barer Fettdegeneration fiihren, 
ohne daB der NerveneinfluB gestort ist, eine trage Muskelzuckung auftreten 
kann. Es wurde Verlangerung der Latenzperiode sowohl wie die der Kontrak
tionsdauer gefunden. 

Bei den gleichen Krankheiten, Tuberkulose und Krebskachexie, findet sich 
sowohl diese Veranderung des Zuckungsmodus wie die erhohte mechanische 
Erregbarkeit. 

Diese Art des Muskelverhaltens ist durch Muskelschadigung infolge alimen
tarer und toxischer Einfliisse bedingt. 

Dber das Wesen der bei manchen Rheumatikern nachweisbaren sog. 
"M uskelharten" ist nichts Sicheres bekannt. 

8. Ermiidung und Erholung. 
Der Vorgang der Ermudung ist bisher nicht einheitlich erklart. Nach Mosso 

sollen Ermiidungssto£fe, die sich bei langerer Tatigkeit in einer Muskelgruppe 

1 EmNGER: Z. klin. Med. 6, 139-160 (1883). 
2 REISS: Die elektrische Entartungsreaktion. Berlin : Julius Springer 19l1. 
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bilden, auf dem Blutwege zu den noch nicht ermiideten Muskeln befordert 
werden und die Leistungsfahigkeit derselben herabsetzen. Auch solI die 
Transfusion vom Blute eines stark ermiideten Tieres bei einem frischen Tier 
starke Ermiidung hervorrufen. WEBER glaubt indessen an eine zentrale 
Ermiidung des Gehirns, und zwar solI die zentrale Ermiidung zunachst auf 
den Anteil des Gehirns beschrankt bleiben, der in direkter Beziehung zu 
der Bewegung der betreffenden Muskelgruppe steht. Es kommt zu einer 
Umschaltung der Durchblutung im Sinne einer .Drosselung derjenigen GefaB
gebiete, welche fUr die Versorgung der ermiideten Muskulatur verantwortlich 
sind. Diese Umkehr der Blutverschiebung tritt im Gegensatz zu dem lang
samen Vorwartsschreiten der peripheren Muskelerrniidung relativ plotzlich 
auf. Der Zeitpunkt des Eintretens der zentralen Ermiidung ist individuell 
verschieden. Aber auch bei demselben Menschen solI je nach der augen
blicklichen Beschaffenheit des Zentralorgans die zentrale Ermiidung zu ver
schiedenen Zeiten eintreten. 

Man hat die Ermiidung in Beziehung gebracht mit dem Refraktarstadium, 
welches bei der Erregung jedes lebenden Gebildes nachzuweisen ist. Auch bei 
den Ganglienzellen des Zentralnervensystems laBt sich nach einer einmal 
abgelaufenen Erregung eine Zeit vollkommener Unerregbarkeit feststellen. Die 
erregbare Substanz muB erst wieder regeneriert werden, bevor eine neue Erregung 
wirksam werden kann. Ais manifester Ausdruck der Ermiidung bei zureichender 
Reserve an Energie liefernden Stoffen wird von DURIG die Abgabe und das 
Wirksamwerden intensiverer Reizimpulse, die noch eben eine Leistung erzwingen, 
angesehen. Unter Aufwendung starkster Willensanspannung wird im Zustande 
der Ermiidung zwar noch eine Leistung aber eine geringere als im Normalzustand 
erzielt. Ein Muskel kann also auf doppelte Weise ermiiden: einmal durch will
kurliche Kontraktion und schlieBlich durch die Anspannung grofJter Willens
energie. Wir konnen bei Messungen mit dem Ergographen z. B. bei starkster 
Willensanspannung keinen weiteren Druck mit dem ermiideten Finger ausfUhren. 
Wird jetzt der zufiihrende Nerv elektrisch gereizt, so sehen wir neuerdings 
Fingerbeugung eintreten als Zeichen dafUr, daB nicht die Muskulatur, sondern 
die Nervenzelle im Zentrum ermiidet ist und auf Willensimpulse nicht mehr 
anspricht. Umgekehrt konnen wir bei fortdauernder elektrischer Reizung den 
Muskel bis zur Erschopfung ermiiden, so daB Kontraktionen durch elektrische 
Reizung des Nerven nicht mehr ausgelost werden konnen. Fordert man den 
Untersuchten auf, nunmehr unter Aufwendung starkster Willensimpulse den 
Finger zu beugen, so gelingt ihm das. Die zentralen Ganglienzellen haben sich 
unzwischen erholt und konnen dem Muskel neuerdings Impulse zusenden. Die 
Muskelendplatten des motorischen Nerven vermitteln, da sie gegeniiber Willens
impulsen empfindlicher sind als fUr elektrische Strome, die vom Zentralnerven
system herkommenden Reize. Der physiologische Reiz lost in diesem Zustande 
noch Bewegungen aus, wo Erregungen vom peripheren Nerven her dasselbe 
nicht mehr vermogen. Neuere Untersuchungen haben erwiesen, daB aus Zeichen 
zentraler Ermiidung Veranderungen des Aktionsstromes im Nerven festzustellen 
sind. Es sollen dabei die wenig frequenten Wellen seltener werden als im 
Zustand der Ruhe. 

Auch die Reflexe sind ermiidbar. So hat man z. B. an Radfahrern, 
die anstrengende Wettfahrten hinter sich hatten, den Kniesehnenreflex 
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vollkommen verschwinden sehen. Das gleiche ist nach Dauermarschen be
obachtet worden. 

Die chemische U rsache der Ermiidung ist ein MiBverhaltnis zwischen Erzeugung 
und Wegschaffung von Ermiidungsstoffen. Die Wegschaffung der Milchsaure 
geschieht, wie schon ausgefiihrt, teils durch Resynthese, teils durch Oxydation. 
Ein anderer Teil wird auf dem Blutwege fortgespiilt. Neben den bekannten 
Substanzen Milch-, Phosphor- und Kohlensaure sind auch Kalisalze als Ermii
dungsgifte angesprochen worden, da man die aus ermiideten Muskeln ausstro
mende Fliissigkeit kalireicher gefunden hat. DaB die Oxydation und die gute 
Durchblutung bei der Fortschaffung der Ermiidungsstoffe eine wesentliche 
Rolle spielt, geht aus derTatsache hervor, daB statische Arbeit, bei welcher die 
Muskelpumpe still gestellt ist, obwohl die Umsetzungen sehr viel geringer sind, 
zu rascher Ermiidung fiihrt als Arbeit, bei welcher Bewegungen durchgefiihrt 
werden. HILL hat berechnet, daB ein schwer arbeitender Athlet pro Sekunde 
etwa 3 g Milchsaure in seinen Muskeln frei werden laBt. Diese Menge wird zum 
Teil erst nach SchluB der Arbeit wegoxydiert bzw. zur Synthese wieder ver
wandt. Aus dieser nachtraglichen Wegoxydation leitet sich die Sauerstoffschuld 
(Oxygen debt) her, welche durch erhohten Sauerstoffverzehr nach SchluB der 
Arbeit gedeckt werden muB. Diese Sauerstoffschuld kann bei schwer arbeiten
den Athleten etwa 19 1 Sauerstoff betragen. Da nun 1 1 Sauerstoff 7 g Milch
saure im ErholungsprozeB zum Verschwinden bringt, berechnen sich fUr den 
Gesamtkorper etwa 150 g Milchsaure (0,35 %). Ein Teil der iiberschiissig gebildeten 
Milchsaure verlaBt den Korper durch Harn und SchweiB. Die im Blute nach 
schwerer sportlicher Arbeit gefundenen Milchsauremengen erreichen etwa das 
7-8fache des Normalwertes (12-15 mg- %). Bemerkenswert ist, daB die 
Ermiidung einer Muskelgruppe (z. B. der Arme)' durch nachtragliche Arbeit 
anderer Muskelgruppen (der Beine) bekampft werden konnen, wahrscheinlich 
dadurch, daB die ArmmuskelgefaBe hierdurch wieder miterweitert werden und 
die Ermiidungsstoffe auf diese Weise rascher fortgeschafft werden konnen. 
Das beste Mittel gegen Ermiidung ist die reichliche Zufuhr von Sauerstoff 
und Alkali auf dem Wege einer starken Durchblutung. Wahrscheinlich wirken 
Massage und Diathermie auf diesem Wege der Ermiidung entgegen. Dynamische 
Arbeit eines Muskels bis zur Ermiidung hat eine deutliche Zunahme der 
Chronaxie zur Folge. Durch Massage kann der gesteigerte Wert der Chronaxie 
wieder zum Sinken gebracht werden!. Kommt es wie in bestimmten Berufen 
zu einer wiederholten starken Ermiidung bzw. Erschopfung einer bestimmten 
Muskelgruppe mit dazugehorigen nervosen Apparat, so kann auf die Dauer 
gesehen die vollstandige Restitution ausbleiben. Der gesamte neuromuskulare 
Apparat ist fUr Schiidigungen dann besonders anfallig. So zeigt TELLEKY, 
daB bei Feilenhauern eine besondere Beanspruchung der Daumenmuskulatur 
isoliert der Bleischiidigung zum Opfer fallt. Wieweit solche Uberlegungen auch 
fUr Infektionskrankheiten Geltung haben, ist noch nicht entschieden. Bei der 
Tabes hat man friiher an Ermiidung des nervosen Apparates durch iibermaBige 
Beanspruchung als Ursache gedacht. Vielleicht spielt die Ermiidung als wieder
holt pradisponierendes Moment fiir die metaluische Schadigung eine nicht 
unwesentliche Rolle. 

1 LANDECKER: Dtsch. Arch. klin. Med. 172, 120 (1932). 
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B. Der Schlaf und seine Storungen. 
Fragt man nach den Ursachen des Ausfalles bestimmter Hirnfunktionen, so 

ist das Nachstliegende, sich nach einer Erklarung fUr die periodische Unter
brechung wesentlicher Hirnfunktionen durch den physiologischen Schlaf umzu
sehen. Man hat den Schlaf als eine Tonussteigerung des vegetativen, besonders 
des parasympathischen Nervensystems gekennzeichnet und ihm die Bedeutung 
einer Erholungszeit des animalen N ervensystems zugesprochen. 

1. Ermiidung und Schlaf. 
DaB zwischen korperlicher Ermildung und Schlaf innige Beziehungen bestehen, 

wurde schon erwahnt. Es kann aber nicht bestritten werden, daB Schlaf auch 
ohne jegliche Ermiidung moglich ist und andererseits bei Ubermildung der 
Schlaf nicht eintritt. Ein ausgiebiger Schlaf bringt das ErmudungsgefUhl zum 
Verschwinden. DaB dabei die Ermudungsstoffe rascher aus der Muskulatur 
weggeschafft werden, ist unwahrscheinlich, wahrscheinlich dagegen eine bessere 
Erholung des Zentralnervensystems und der die motorischen Nerven aussenden
den Zellen (DuRIG). Werden Menschen langere Zeit am Schlaf gehindert, wie 
LEE! das 60-160 Stunden an Studenten durchfUhrte, sind die Storungen 
angeblich gering. Kniesehnenre£lexe, Pupillenreflexe, Reizschwellen fur fara
dische Reize fUr Licht und Schall sollen unverandert bleiben. Mit Recht betont 
DURIG, daB zwischen solchen vorubergehenden einmalig angestellten Schlaf
experimenten und der Wirkung regelmaBig wiederkehrender Schlafst6rung 
beim schwer beanspruchten Arbeiter groBe Unterschiede bestehen. Fur den 
Arzt dar£ es als gesicherte Tatsache gelten, daB dauernde Schlaflosigkeit zu den 
schwersten Storungen des psychischen und korperlichen Allgemeinbefindens 
fuhrt. 

Unter den Symptomen des Schlafes sind folgende von Bedeutung: 
Der Gesamtumsatz ist vermindert, was im wesentlichen auf die Erschlaffung 

und Ruhigstellung der Muskulatur zuruckgefUhrt wird. PuIs, Atmung und 
Herztatigkeit sind verlangsamt, der Blutdruck sinkt. Die Sekretionen sind 
vermindert. Bei empfindlichen Kindern kommt es aus diesem Grunde zu einer 
relativen Austrocknung der Cornea, die als Jucken und Brennen empfunden 
wird und der die Kleinen durch Reiben in den Augen entgegenwirken. Auch die 
katarrhalischen Erscheinungen, z. B. beim Schnupfen, p£legen im Schlafe geringer 
zu werden oder aufzuhoren. Die Pupillen sind im tiefen Schlafe eng, so daB 
sie durch Lichteinfall nicht weiter verengt werden konnen. Die Re£lexe sind 
herabgesetzt. AIle diese Erscheinungen werden zuruckgefuhrt auf die verminderte 
Tatigkeit der den einzelnen Funktionen vorstehenden Zentren bzw. des Rucken
marks. So wird die Warmeregulation in der Richtung einer Herabsetzung der 
Korpertemperatur umgestellt. 

Die BewuBtseinsvorgange sind im Schlafe nicht vollkommen unterbrochen, 
sondern laufen in den Traumen weiter. Weil kein totaler Bruch zwischen den 
Traumketten und der Kette des WachbewuBtseins vorhanden ist (FOREL), 
meinen viele Leute sie schlafen schlecht oder gar nicht. Der Gegensatz zwischen 
den beiden Lebenszustanden Wachen und Schlaf ist eben bei den hochsten 

1 LEE: Ber. Physiol. 1930, 601. 

BUrger, Pathologische Physiologie. 2. Aufl. 2 
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Organismen in nichts so ausgepragt wie im seelischen Verhalten. Das aktive 
Wollen ist aufgehoben, das IchbewuBtsein aufs starkste verdunkelt, der groBere 
Teil des Wahrnehmens ausgeschaltet, ein kleinerer abgeschwacht oder der Ver
falschung preisgegeben1 . Dabei konnen im tiefen Schlaf gewisse Komplexe 
wachbleiben. Eine Mutter, die durch den lautschnarchenden Ehemann ungestort 
weiterschlaft, wacht beim leisesten Winseln ihres Kindes auf. Den schlafenden 
Muller weckt das Stillstehen der vorher laut klappernden Muhle usw. 

DaB Dunkelheit das Einschlafen erleichtert ist bekannt; ob hier der wirk
samste Faktor die Ausschaltung aller Reize des Lichtsinns oder wie bei den 
Pflanzen eine Anderung vegetativer Funktionen ist, bleibt unentschieden. 
Fur den Menschen ist das erste wohl wesentlicher. 

Die fiihrende Eigenschaft des Schlafes, seine Tiefe, ist beim Menschen so 
eng an die Dunkelheit gebunden, daB dieselbe als reziproke Funktion der atmo
spharischen Helligkeit erscheint (HELLPACH). Der Schlaf ist im Sommer flacher 
als im Winter, der Mittagsschlaf erreicht kaum ein Viertel der Nachtschlaftiefe. 

STRUMPELL beobachtete einen jungen Burschen, der am groBten Teil seines 
Korpers unempfindlich war, nur auf einem Auge sehen, nur mit einem Ohr 
horen konnte. Wurden auch diese letzten Receptoren blockiert, durch Zuhalten 
des Auges und Verstopfen des Ohres, so schlief der Patient in wenigen Sekunden 
ein. 

1m Schlafe findet eine weitgehende Eindammung aller nervosen Impulse 
statt; das lehren auch Beobachtungen an Kranken mit dem sog. amyostatischen 
Symptomenkomplex 2, bei welchem im Schlafe die im Wachsein standig vor
handenen motorischen Symptome des Zitterns vollkommen sistieren. Das 
gleiche gilt fur aIle anderen Tremorarten und fast jede Form unwillkurlicher 
Bewegung. 

2. Schlafstorungen. 
Die Storungen des Schlafes konnen nach zwei Richtungen eintreten. Zunachst 

kann ein gesteigertes Schlafbedurfnis vorliegen. Bei jugendlicheren Neuropathen 
wird ein besonders groBes Schlafbedurfnis gefunden und darin eine Annaherung 
an kindliche Verhaltnisse, ein psychischer Infantilismus gesehen. Sehr interessant 
ist die dauernde Schliifrigkeit bei hypothyreotischen Individuen, vor allem beim 
Myxodem. 

Eine Beobachtung von UMBER 3 bei einer schwer adipiisen Frau von 122,5 kg und 156 cm 
KiirpergriiBe miichte ich gleichfalls hier erwahnen; sie schlief selbst beim Zahlen und Wechseln 
des Geldes ein, so daB die Miinzen ihren Handen entfielen. Die Frau hatte trotz reichlicher 
Korperbewegung einen verminderten Energieumsatz von 26 Calorien pro Korperkilogramm. 
Die hochgradige Fettsucht beruhte offenbar auf endokrinen Storungen, bei welchen die 
Unterfunktion der Schilddriise dominierte. Solche Beobachtungen erinnern an die neuer
dings gemachten Feststellungen an winterschlafenden Tieren. In der Periode des _Winter
schlafes kommt es zu einer Involution der Schilddriise und zu einer allgemeinen Verlang
samung- des Stoffwechsels. 

Eine Sondergruppe bilden infektiose Erkrankungen, welche mit einer eigen
tumlichen oft im Krankheitsbilde dominierenden Schlafsucht einhergehen; 
hierher gehoren die Encephalitis lethargica 4. Diese Schlafstorungen sind mit 

1 HELLPACH: Die geopsychischen Erscheinungen, 2. Auf I., S.246f. Leipzig 1917. 
2 STRUMPELL: Dtsch. Z. Nervenheilk. 04, 207 (1916). 
3 UMBER: Ernahrung und Stoffwechselkrallkheiten, 2. Auf I., S.88. Berlin-Wien 1914. 
4 ECONOMO: Wien. klin. Wschr. 19171; Neur. ZbI. 1917, Nr 21. 
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Veranderungen des Hohlengraus, des Aquaeductus und des benachbarten 
Oculomotoriuskerns in Beziehung zu setzen 1. Das psychisch hervorstehendste 
Symptom ist auffallende Schlafsucht von wechselnder Intensitat, steigend von 
einer absoluten Teilnahmslosigkeit bis zu einem festen oft komatosen Schlaf
zustand, aus dem aber die Kranken meist zu erwecken sind. Auch bei der durch 
Trypanosomen hervorgerufenen Schlafkrankheit werden encephalitische Prozesse 
gefunden. 

Ebenso wird bei der WERNICK Eschen Polioencephalitis superior acuta haemor
rhagica der Alkoholiker eine eigentumliche Schlafsucht beobachtet. Diese Be
obachtungen haben zu Erklarungsversuchen auch des physiologischen Schlafes 
gefuhrt. In der Bahn der Receptoren zum Gehirn sollen Unterbrechungs
vorrichtungen im Boden des dritten Ventrikels und des zentralen Hohlengraus 
oder im Thalamus opticus eingeschaltet sein und dadurch der Schlaf zustande 
kommen; durch encephalitische Prozesse an entsprechenden Stellen werden 
diese Unterbrechungen gewissermaBen in Permanenz fortbestehen und dadurch 
dauernde Schlafsucht erzeugen konnen. 

SPIEGEL 2 hat bei Hunden und Katzen durch Verletzung dieser Gegend unter Schonung 
des Thalamuskerns in mehrere Wochen dauernden Eeobachtungen keine abnorme Schlaf
sucht gefunden. Nach beiderseitiger Thalamusverletzung dagegen konnte trotz Intaktheit 
des zentralen Hohlengraus mehrere Wochen anhaltende Schlafsucht beobachtet werden. 
Hierher gehoren auch die interessanten Eeobachtungen von HESS, welcher durch Ein
fiihrung von Nadelelektroden in die Stammganglien und Zuleitung von elektrischen Stromen 
durch dieselbe seine Tiere zum Einschlafen bringen konnte. 

Das vermehrte Schlafbedurfnis bei den sog. Insuffizienzkrankheiten 
(Avitaminosen) und im Hungerzustand ist fur die theoretische Auffassung yom 
Wesen des Schlafes von besonderer Bedeutung. 

Eine andere Gruppe der Schlafstorungen ist durch die Verkiirzung der Schlaf
zeit und der Schlaftiefe charakterisiert. Fur den Erwachsenen werden mindestens 
7-8 Stunden Schlaf in der Regel fur die Gesunderhaltung des Hirn- und 
Nervenlebens erforderlich sein. Das notwendige Minimum schwankt in breiten 
Grenzen und gehort zur Charakteristik der Konstitution des betreffenden 
Menschen. Altere Leute, bei denen der Wachszustand mit einer geringeren 
Intensitat der korperlichen und geistigen Funktionen einhergeht und die daher 
weniger Funktionsmaterial verbrauchen, kommen oft mit 6 oder 5 Stunden 
Schlaf aus_ Tiere, die dauernd am Schlaf gehindert werden, sterben bald. Durch 
zahlreiche Untersuchungen KRAEPELINS und seiner Schuler 3 wurde mit Hilfe 
wechselnder Schallstarken, die gerade zum Erwecken eines Schliifers notigen 
akustischen Reize festgestellt und so Kurven fur die Schlaftiefe gewonnen. 
Es wurden bei Gesunden Schlafkurven von uberraschender GesetzmaBigkeit 
gefunden und gezeigt, daB die Schlaftiefe bereits nach 1-2 Stunden ihr Maximum 
erreicht_ Die mittlere Tiefe wahrend der Nacht erreicht kaum die Halfte der 
Maximaltiefe. In einer geringeren Schlaftiefe und der Verschiebung ihres M axi
mums ist die leichteste Form der Schlafstorung zu erblicken. Schwerere sind 
in erschwertem Schlaffinden und in haufigen Unterbrechungen des Schlafes mit 
dem Resultat einer wesentlichen Verkurzung der Schlafzeit zu sehen. Zunachst 
kann die gesteigerte Lebhaftigkeit korperlicher Vorgange das Einschlafen 

1 SPATZ: B. B., Ed. 10, S.360. 
2 SPIEGEL, E. u. CH.INABA: Klin. Wschr. 192611 u. Z. exper. Med. 06, H. 1/2 (1927). 
3 MICHELSON: In KRAEPELINS psychologischen Arbeiten, Ed. 2. 1897. 

2* 
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erschweren. Der Morbus Basedowii mit seiner schweren Agrypnie ist auch in 
dieser Beziehung ein Spiegelbild des Myxodems mit einem Zustande dauernder 
Schlafrigkeit. 

Die Folgen eines zu kurzen oder haufig gestOrten Schlafes sind sehr mannig
faltige: von einer allgemeinen sog. Nervositat bis zu heftigen Beschwerden, die 
nicht selten in die Herzgegend lokalisiert werden. Frauen, deren Schlaf wahrend 
vieler Jahre durch die Wartung kranklicher Familienmitglieder gestort war, 
leiden an Herzschmerzen manchmal mit den klassischen Symptomen der Angina 
pectoris (MACKENZIE). Viel Mufiger aber ist das umgekehrte: die Schlafstorung 
als Folge eines beginnenden haufig bis dahin nicht erkannten Herzleidens. Solche 
Kranke erwachen nach 3-4stundigem ruhigem Schlaf mit intensivem Luft
hunger, der sich bis zum Erstickungsgefiihl steigern kann. Diese nachtlichen 
Anfalle von "kardialem Asthma" sind sehr qualend und konnen mit dem Zeichen 
des Versagens der Herztatigkeit einhergehen: der PuIs wird weich, klein und oft 
unregelmaBig; es treten die Zeichen der Lungenstauung auf, wie sie spater be
sprochen werden. Aber auch auBerhalb der Anfalle ist der Charakter der Atmung 
wahrend des Schlafes bei ihnen geandert, insofern ein rhythmischer Wechsel in 
der GroBe der Atembewegungen mit mehr oder weniger langen Atempausen auf
tritt (CHEYNE - STOKEssches Atmen). Die SchlafstOrungen als Friihsymptom 
der Herzle.idenden werden besonders bei Kranken mit Veranderungen der Kranz
gefaBe beobachtet. Sicher konnen aber auch cerebrale GefaBveranderungen zu 
schweren SchlafstOrungen besonders bei alteren Leuten fuhren, ohne daB ein 
Herzschaden vorliegt. Solche "arteriosklerotischen Nachtwandler" sind nicht 
selten selbst wieder die Ursache von SchlafstOrungen bei den ubrigen Familien
mitgliedern. Andererseits finden wir schwere SchlafstOrungen mit CHEYNE
STOKEsscher Atmung als Friihsymptom der Schwache der linken Kammer, sie 
konnen durch eine entsprechende Herztherapie rasch behoben werden. 

Die prompte Wirkung des Morphiums bei vielen Fallen von paroxysmaler 
nachtlicher Atemnot hat dazu gefuhrt, das Asthma cardiale durch einen abnormen 
Zustand und eine abnorme Funktion des Atemzentrums zu erklaren. Asthma 
cardiale und Anfalle von Lungenodem mit schweren SchlafstOrungen werden auch 
bei organischen Hirnerkrankungen und nach Schadeltraumen beobachtet 
(SCHERF) 1. 

Eine Systematik der Schlafstorungen kann unterscheiden solche, die 1. auf 
affektiven Erregungen (primaren Affektstorungen, erregenden Wahnideen oder 
Halluzinationen), 2. auf gesteigerter Assoziationstatigkeit (Ideenflucht und 
Bewegungsdrang, z. B. bei maniakalischenZustanden) beruhen, 3. findet man eine 
primare Agrypnie, fur welche spezielle Ursachen sich nicht nachweisen lassen 2. 

Eindrucksvoller als die eben hier angedeuteten StOrungen des Schlafes sind 
dem Arzt die schlafiihnlichen Zustiinde, welche ihm in verschiedenen Graden 
von leichter Benommenheit bis zu schwerer dauernder BewuBtlosigkeit bei den 
verschiedensten Krankheiten begegnen. Die Ursa chen sind sehr wechselnde. 
In einer Gruppe dominieren grob mechanische Lasionen, in einer anderen che
mische Einwirkungen auf das Gehirn. Hier kann es zu narkoseahnlichen Zu
standsbildern kommen (Coma diabeticum). Die im Korper gebildeten Gifte 

1 SCHERF: Klinik und Therapie der Herzkrankheiten. Wien 1935. 
2 ZIEHEN: Psychiatrie, 3. Auf I. Leipzig: S. Hirzel 1908. 
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sind nur zum Teil bekannt (z. B. Aceton), zum groBeren Teil unbekannter 
Natur. Die Zustande schwerer Benommenheit, welche bei chronisch Nieren
kranken im Stadium der Uramie, bei Schwangerschaftstoxikosen in der Eklampsie 
beobachtet werden, sind auf solche unbekannte Stoffwechselgifte zuruckzufiihren. 
Auch im cholamischen Koma scheinen nicht die Gallenbestandteile allein, 
sondern vielleicht Zerfallsprodukte der geschadigten Leber eine Rolle zu spielen 
(hepatische Intoxikationen bei akuter gelber Leberatrophie). 

3. Schlaftheorien. 
Fur die theoretische Deutung der korperlichen Vorgange beim Schlaf hat 

man oft auf ein anscheinend analoges Geschehen bei den schlafahnlichen 
Zustanden hingewiesen. Unter den verschiedenen Hypothesen dominierte eine 
Zeitlang die Vorstellung, daB eine spastische Aniimie der Hirngefiif3e den Schlaf 
herbeifiihre, wobei man sich auf die bekannte Tatsache stutzte, daB ein 
erschopftes Nervensystem bzw. Gehirn gegenuber vorubergehenden Storungen 
der Blutversorgung besonders empfindlich ist. Kompression der Carotiden 
fiihrt durch Gehirnanamie zur BewuBtlosigkeit, welche mit den Symptomen 
des Schlafes viele gemeinsame Zuge hat. In besonders eindrucksvoller Weise 
beobachtet der Kliniker diese Art des Einschlafens infolge zirkulatorischer 
StOrungen bei dem sog. ADAM-STOKEsschen Symptomenkomplex, bei welchem 
der Kranke gewissermaBen im Takt mit dem schwer gestorten Rhythmus der 
Herztatigkeit einschlaft und wieder erwacht. Einen ahnlichen Mechanismus 
des Einschlafens konnte ich gelegentlich systematischer Untersuchungen uber 
die Wirkung des V ALSALvAschen Versuches auf HerzgroBe und Zirkulation 
beobachten: 

Bei jungen Studenten mit erregbarem Vasomotorenapparat, die sich bemiihten, meinen 
Intentionen weitgehend nachzukommen, sah ich wahrend des starken Pressens nach tiefster 
Inspiration mit Verschwinden des Radialispulses die Probanden zusammensinken und als 
ich sie nach dem Wiedererwachen nach ihren Beobachtungen fragte, erklarten sie, sie seien 
plotzlich stark ermiidet und wiiBten von den weiteren Vorgangen nichts. Bier kam es durch 
die willkiirlich herbeigefiihrte relative Birnanamie wie im ADAM,STOKEsschen Symptomen
komplex zu einer schlafahnlichen BewuBtseinstriibung. 

Auch die Erscheinung der thermischen Ermudung, die Schliifrigkeit in der 
Verdauungsperiode, welche gleichfalls auf eine veranderte Blutverteilung mit 
nachfolgender relativer Hirnanamie zuruckzufiihren sind, gaben der zirkulatc
rischen Theorie des Schlafes neue Nahrung. Das allen Geistesarbeitern bekannte 
Gesetz "plenus venter non studet libenter" scheint in diesem "Kampf der Teile 
urn das Blut" im Organismus begrundet. Auch die physiologische Bedeutung 
des Giihnens wird in einer durch diesen "groBen Reflex" beschleunigten "Um
lagerung des Blutes" aus dem venosen in das arterielle Kreislaufgebiet gesehen, 
welche durch das Recken der Korpermuskulatur und die tiefe Inspirations
bewegung unterstutzt wird. Der Mensch gahnt immer dann, wenn eine relative 
Anamie des Gehirns besteht, die sich mit dem wachen BewuBtsein bzw. der 
Aufmerksamkeit nicht vertragt. Das "Gahnzentrum" liegt nach DUMPERT1 

im Bereich der subcorticalen Ganglien. 
Gegen die Hypothese, daB eine spastische Anamie der HirngefaBe den 

Schlaf bedinge, wurden Beobachtungen am trepanierten Menschen ins Feld 

1 DUMPERT: oJ. Psychol. u. Neur. 27, 82 (1921). 
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gefuhrt, welche eher eine bessere Blutversorgung des schlafenden Gehirns 
darstellen. Von anderen Autoren wird eine toxische Ermudungstheorie ver
treten. Danach sollen im Wachszustande Ermudungsstoffe gebildet werden 
(Kenotoxine), welche in einer bestimmten Konzentration eine Art Vergiftung 
der Nervenzellen bewirken und dadurch den Schlaf herbeifuhren. Die plausibelste 
Vorstellung uber das Zustandekommen des Schlafes scheint mir folgende: 
Infolge seiner dauernden Beanspruchung wird das Nervensystem durch Ver
brauch eines bislang noch hypothetischen Funktionsmaterials trotz Zufuhr 
standig neuen Nahrstoffes auf dem Blutwege allmahlich in einen Erschopfungs
zustand gebracht. Dieser Erschopjungszustand fUhrt - vielleicht unter Erregung 
und Einschaltung entsprechender Hemmungszentren durch noch unbekannte 
Ermudungsstoffe - physiologischerweise zum Einschlafen. 1m Zustande des 
Schlafes wird durch Eindammung samtlicher nervoser Vorgange Reaktions
material gespart und damit den nervosen Elementen Moglichkeit gegeben, sich 
zu regenerieren. 

Die entwickelte V orstellung laBt es verstandlich erscheinen, daB vaso
motorische Einflusse um so wirksamer werden, je weiter der Verbrauch des 
Funktionsmaterials fortgeschritten ist. Die Analogie mit dem Verbrauch des 
Sehpurpurs liegt nahe. Auch hier bedarf es bei starker Beanspruchung des 
spezifischen Funktionsmaterials langerer Zeit der Regeneration (protrahierte 
Dunkeladaptation nach starker vorausgehender Belichtung). Fehlen die spezi
fischen zum Aufbau notigen Substanzen, so ist die Regeneration uberhaupt 
erschwert (Hemeralopie bei Avitaminosen). Sehr wahrscheinlich ist das gestei
gerte Schlafbedurfnis bei den Insuffizienzkrankheiten auf eine erschwerte 
Regenerationsfahigkeit des ermudeten Nervensystems infolge Mangels an 
Erganzungsstoffen in ahnlicher Weise zu deuten. 

Die Wichtigkeit des Schlafes als Gehirnruhe ist vielfach auch von Arzten 
untersucht worden. Je mehr der Arzt geneigt ist, psychischen Vorgangen bei 
Krankheit und Heilung eine wichtige Bedeutung zuzuerkennen, um so mehr 
ist er verpflichtet, seinen Kranken ausreichenden Schlaf zu verschaffen, den 
man fUr viele Zustande ohne Ubertreibung als Heilmittel bezeichnen kann. 
Man darf dabei nicht vergessen, daB sensitive Kranke in manchen Klimaten, 
an die sie nicht gewohnt sind, keine Ruhe finden, besonders in Gegenden 
nicht, die durch N eigung zu Gewitterbildung ausgezeichnet sind. Bei Verordnung 
klimatischer Kuren an der See oder im Gebirge sind daher die Einflusse der 
Umwelt auf die Schlaffindung unserer Patienten sorgfaltig zu berucksichtigen. 
Auf jeden Fall wird eine angemessene korperliche Tatigkeit eine naturliche 
Ermiidung und diese wieder einen gesunden Schlaf herbeifUhren. 

II. Die Storungen der Fnnktion des N ervensystems. 
A. Die elektrischen Vorgange bei der N ervenerregung. 

Fur das Wirksamwerden eines nervosen Reizes sind drei Funktionen in 
erster Linie von Bedeutung: die Erregbarkeit der Nerven, die Erregungsleitung 
und die Anspruchsfahigkeit des Erfolgsorgans. 

Der Effekt des Reizes eines motorischen Nerven z. B. kann ausbleiben, wenn 
seine Erregbarkeit herabgesetzt bzw. aufgehoben ist, wenn die Leitung unter-
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brochen wurde oder wenn das Erfolgsorgan, der Muskel, entartet ist. Nerven, 
die die Erregung des Sinnesorgans zentripetal leiten, werden als Receptoren 
den Effectoren, die den Reiz zu den Erfolgsorganen (Drusen, Muskeln) tragen, 
gegenubergestellt. Die Receptoren treten in das Ruckenmark durch die hinteren 
Wurzeln ein, die Effectoren durch die vorderen Wurzeln aus. Die Trager der 
Erregung sind die Neurofibrillen, welche durch die Perifibrillarsubstanz von
einander isoliert kontinuierlich die ganze Faser durchziehen. Die Markscheiden 
sind an den RANVIERschen Schnurringen unterbrochen. Die Fortpflanzungs
geschwindigkeit der Nervenerregung wird fUr den Menschen zwischen 33 und 
120 m pro Sekunde angegeben. 

An Froschpraparaten fand sich die Nervenleitungsgeschwindigkeit in hypotonischer 
Ringerlosung verlangsamt 17,6 misek, in hypertonischer Ringerlosung beschleunigt 

Abb. 3. Dipbasischer Nervenaktionsstrom vom Frosch. Abszisse: 0,5 G. Ordinate: 6. Millivolt von SCHAFER 
mit dem Kathodenstrahloszillographen anfgenommen. 

29,3m/sek1; sie ist bei etwa 18°C sehr nahe gleich der Fortpflanzungsgeschwindigkeit einer 
KonzentrationsweHe berechnet aus dem osmotischen Druck der Korpersafte des Frosches Po 

und der Dichte des Wasser (J v = -V~o 1. 

Wie von allen lebenden Gebilden laBt sich auch yom erregten Nerven ein 
Aktion8strom ableiten. Mit Hilfe der BRAuNschen Kathodenrohre als tragheits
loses Registrierinstrument gelang es zuerst BISHOP, ERLANGER und GASSER 
den Nervenaktionsstrom zu analysieren. Die Methodik ist seither durch 
H. SCHAFER 2 und Mitarbeitern verbessert worden. Die normale Nervenaktions
kurve setzt sich aus der Summation vieler Einzelpotentiale zusammen, welche 
den Aktionspotentialen jeder einzelnen Nervenfaser entsprechen sollen und 
voneinander elektrisch relativ unabhangig sind (s. Abb. 3). 

Wird bei iibermaximaler Reizung der Aktionsstrom abgegriffen, so entsteht eine fast 
symmetrische Kurvenform, bei welcher der AbfaH gegen den Anstieg verzogert erscheint. 
An die Haupterhebung der Aktion (SPIKE, ERLANGER und GASSER) schlie Ben sich noch 
Potentiale an. Die Gesamtdauer eines Aktionsstroms betragt beim Frosch bei 230 etwa 2 (J. 

1 BROEMSER: Z. BioI. 72, 37. 2 SCHAFER, H .-Erg. Physiol. 36 (1934). 
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Je langer die Nervenstrecke die die Aktion bereits durchlaufen hat, um so langsamer erfolgt 
der Anstieg der Stromkurve. 1m abfallenden Schenkel werden dabei Einzelerhebungen 
beobachtet, welche als Spitzenpotentiale von Fasern mit langsamer Fortpflanzungsgeschwin
digkeit aufzufassen sind. Bei Druckschadigung des Nerven werden die einzelnen Wellen 
ungleich schnell ausgeliischt: die den dicken Fasern entsprechenden Aktionen verschwinden 
eher als die Wellen, welche von den diinnsten Fasern gewonnen werden. Die schnellste 
Aktion entspricht den willkiirlich efferenten Impulsen. Die Aktion solI um so trager ver
laufen, je niedrigere "Zentralorganen" die Aktion zugehiirt (H. SCHAFER). 

Gegenuber den Versuchen mit elektrischer Reizung des Nerven sind die 
naturlichen Aktionswellen, die z. B. vom Phrenicus eines Warmbluters abge
griffen werden konnen, wesentlich niedriger und langsamer. Die natUrliche 
Erregung lOst dementsprechend auch geringere Stoffwechselprozesse im Nerven 
aus als die kunstliche. Man muB sich vorstellen, daB die Muskelinnervation 
sowohl durch die Zahl der gleichzeitig erregten Fasern wie durch die Frequenz 
der AktionsstoBe in der einzelnen Nervenfaser abgestuft beeinfluBt werden kann. 
Die autonomen Nerven haben bei ihrem naturlichen Erregungsablauf eine auf
fallend langsame Leitung. Schmerznerven sollen einen besonders tragen Aktions
strom aufweisen. Die Bestrebung der neueren Nervenelektrophysiologie laufen 
darauf hinaus, immer neue Beziehungen zwischen Nervenbau und Form der 
Aktionsstromkurve zur Funktion aufzudecken. 

B. Chemische Zusammensetzung. 
Die chemische Zusammensetzung des Gehirns und des Ruckenmarks und 

der peripheren Nerven weicht in ganz charakteristischer Weise von der aller 
ubrigen durch ihren hohen Gehalt an Lipoiden abo 

Nach THUDICHUM1 enthalt 

Wasser ................. . 
Atherauszug (Kephalin, Lecithin, Cholesterin) . 
Cerebroside, Cerebrinacide, Myeline. . . . 

die weiae Substanz I die graue Substanz 
% % 

70,230 
1l,497 
6,9lO 

85,270 
2,73 
0,424 

Daraus ergeben sich fur die weIDe Substanz 18,407% "Lipoide". Fur die 
Muskulatur werden von RUMPF beispielsweise 3,73%, fur die Milz 0,25-4,81 % 
Fettgehalt der feuchten Substanz angegeben. 

Unter den Cerebrosiden sind bis jetzt folgende aus dem Gehirn dargestellt 
worden: 

1. Cerebron (Phrenosin) C4sH9aN09' 
2. Cerasin C4sH9aNOs, 
3. Nervon C4sN91NOS2, 
4. Oxynervon C4sH 91N09. 

Durch Spaltung der Cerebroside erhalt man die Cerebronsaure C24H4s0a, 
die Nervonsaure C24H4602 und die Oxynervonsaure C24H460aa. 

1 THUDICHUM: Die chemische Konstitution des Gehirns des Menschen und der Tierp. 
S. 276, 278. 1901. 

2 KLENK: Uber die Cerebroside des Gehirns. Z. physiol. Chem. 166, 268 (1927). 
3 KLENK: Handbuch der Biochemie des Menschen und der Tiere. Herausgeg. von 

Prof. Dr. phil. et med. CARL OPPENHEIM, Erganzungswerk, 1. Bd. 
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c. Wirkung der N arkotica. 
Der relative Reichtum der Him- und Nervensubstanz an Li:Qoiden ist fiir 

ihre besondere Empfindlichkeit gegeniiberlipoidlOslichen Giften von Bedeutung. 
So wird z. B. die Verteilung der Narkotica durch ihre Losungsaffinitiit zu fett
artigen Substanzen beherrscht; d. h. sie dringen um so schneller in das Proto
plasma ein, je groBer ihre FettlOslichkeit im Verhiiltnis zur Loslichkeit im Wasser 
istl. Die Narkotica lockem die Lipoidstruktur, steigem deren Permeabilitii.t, 
iindem die chemischen Wechselwirkungen im Haushalt der Zelle und bedingen 
dadurch eine Anderung ihrer Erregbarkeit 2• 

HOBER denkt bei Anderung der Lipoide unter dem EinfIuB der Narkose eher an einer 
"Verfestigung" derselben: Die normale Erregung ist bedingt durch eine Kolloidzustands
anderung im Sinne einer Auflockerung der Plasmahaut; durch sie wird eine erhohte Durch
Iassigkeit bewirkt; "die Durchtrankung mit Narkoticum verhindert die sonst bei der Er
regung zustande kommende Auflockerung der kolloiden Lipoide"3. 

An welchem Teile des Nervensystems die Narkotica vorzugsweise angreifen, 
ist nur im groben untersucht. In der weiBen Substanz wird nach Chloroform
narkosen mehr yom Narkosemittel gefunden als in der grauen 4, was gut mit 
ihrem g~oBeren Gehalt an Lipoiden und Cholesterin iibereinstimmt 5. Die nar
kotische Wirkung iiuBert sich auch am peripheren N erven in Versuchen am 
Nerv-Muskelpriiparat, bei denen die zentrale Ganglienzelle ausgeschaltet ist. 
Daher wirken die Narkotica, falls sie geniigend lOslich sind 6, auch lokal 
aniisthesierend. Dabei zeigt sich, daB das zentrale Nervensystem wesentlich 
empfindlicher ist als der periphere motorische Nerv. Wiihrend der Narkose 
des lebenden Nerven wird eine Herabsetzung der Anisotropie der Markscheide 
gefunden, eine Erscheinung, die nach SPIEGEL 7 fUr eine Mitbeteiligung der 
narkotischen Wirkung auch an den Markscheiden spricht. 

In jeder Art von Narkose geht dem Stadium der Liihmung ein solches der 
Reizung vl!!.aus. Solche Reizungen konnen allein schon durch eine Anderung 
des Milieus zustande kommen. Verschiebungen des Ionengleichgewichtes spielen 
eine wichtige Rolle ebenso wie die Storungen der Isoosmie. Nac}i--Injektion 
von reinem Wa8ser tritt zuniichst ein brennender Schmerz, spiiter vollkommene 
Gefiihl- und Schmerzlosigkeit ein. Ebenso werden durch hypertonische Losungen 
nach anfiinglichem Reiz Nervenliihmungen erzielt. Es konnen demnach, abge
sehen von rein chemischen Wirkungen, chemisch-physikalische Zustandsiinderungen 
im Sinne einer Quellung oder Wasserentziehung die Nervenelemente reizen 
und spiiter liihmen. Der Indifferenzpm;llrt liegt immer bei der physiologischen, 
dem Blute isotonischen Konzentration8 • 

Neben der terminalen Aniisthesie, die an den Nervenendigungen angreift 
(nach dem Typus der Cocainwirkung), konnen durch Leitungsunterbrechung an 
Nervenstiimmen groBe Bereiche der sensiblen Sphiire ausgeschaltet werden. 
Durch Druck auf die groBen Nervenstiimme, durch niedere Temperaturen lassen 

1 OVERTON: Studien tiber Narkose. Jena: Gustav Fischer 1901. 
2 MEYER, H.: Mus. Me. too, Nr 31 (1909). 
3 HOBER: Physikalische Chemie der Zelle und der Gewebe, 3. Auf I., S. 225. Leipzig 1911. 
4 FRISON u. NICLOUX: C. r. Soc. BioI Paris 62, 1153; 63, 220 (1907). 
5 WElL: Z. Neur. Ref. 7, 1 (1913). - FRANKEL: Biochem. Z. 46, 253 (1912). 
6 GROS, 0.: A. e. P. P. 62, 380 (1910). 7 SPIEGEL: Pfliigers Arch. 192, 240 (1921). 
8 BRAUN: Die Lokalanasthesie, S.49. Leipzig 1905. 
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sich solche Unterbrechungen der Leitung erreichen und sind in der praktischen 
Medizin zur voriibergehenden Unempfindlichmachung eines peripher gelegenen 
Operationsgebietes auch verwendet worden. 

Bei einer Druckschadigung sensibler Nerven kommt es zum "Kribbeln" und Ameisen
laufen. Die inadii.quate Reizung wird einerseits durch Druck am Nervenstamm selbst aus
gel6st, andererseits braucht ein druckgeschadigter Nerv iiberhaupt keine Empfindung 
mehr zu wecken, vielmehr treten anomale Empfindungen erst in dem Augenblick auf, in 
welchem Beriihrungsreize von der Peripherie her auf dem Wege iiber den geschadigten 
Nerven das Zentrum erreichen. Die Beriihrungsempfindungen werden dabei in ein eigen
artiges Kribbeln umgewandelt. Gleichzeitig tritt bei voriibergehender Drucklahmung des 
Nerven ein pelziges Gefiihl des "Eingeschlafenseins" peripher von der druckgelahmten 
Stelle auf. SCHAFER und SCHMITZ l haben diese Erscheinung der mechanischen Nerven
quetschung mit Hilfe des Kathodenoszillographen naher analysiert: sie demonstrierten 
am Aktionsstrom eine reversible Liihmung. Einer Aktion, die eine druckgeschadigte Nerven
stelle durchlauft, folgen eine Reihe von Einzelaktionen, welche den physiologischen ProzeB 
darstellen, der den nerv6sen Empfindungen zugrunde liegt. 

Auch durch Anamisierung eines Gliedes la6t sich vol1kommene Unempfind
lichkeit desselben erreichen. STENSON zeigte, da6 die Kompression der Bauch
aorta des Kaninchens rasch zur Lahmung der hinteren Extremitat infolge der 
Schadigung des gegen Sauerstoffmangel sehr empfindlichen Riickenmarks fiihrt. 

Eigene Versuche (mit SCHELLONG) mit elastischer Umschniirung des Ober
schenkels fiihrten zum Verschwinden des Achillessehnenreflexes in 20 bis 
25 Minuten nach beginnender Anamisierung, wobei die Reflexlatenzzeit bis zum 
Schlu6 fast ungeandert = 14/400 Sekunden blieb. 

Fiir praktische Zwecke ist diese Art der Leitungsunterbrechung wegen der 
Gefahr dauernder Nervenschadigungen besonders am Oberarm nicht durch
fiihrbar. Durch Injektion von Anaestheticis in den Nerven oder in seine Um
gebung wird die Leitungsanaestheticis schneller und sicherer herbeigefiihrt. 

Hierher gehort auch die Einbringung anasthesierender Losungen in den 
Riickenmarkskanal (Lumbalanasthesie). 

Eine Sonderstellung unter den nervenlahmenden Giften nehmen die 
Magnesium$alze ein; die durch sie hervorgerufene elektive Nervenvergiftung 
kann durch Anwendung von Calciumsalzen rasch riickgangig gemacht werden 2 • 

Der Angriffspunkt des Magnesiums ist an den Schaltstellen zwischen Nerven
ende und Erfolgsorgan (Synapse) gelegen. AuBer der Synapse des Nerv-Muskel
praparats werden auch Herz, Magen und Darm durch Magnesium gelahmt 
("Allgemeinnarkose") 3. 

Eine Verminderu1l1l des Calciums ste:ULert die Erregbarkeit der Nerven; 
eine Vermehrung der Calciumionen dampft diese, eine Erfahrung, die zur 
therapeutischen Verwendung der Calciumpraparate gefiihrt hat, z. B. bei der 
Spasmophilie 4. 

D. Die Refiexe und ihre Storungen. 

Die Methoden der klinischen Untersuchung zur Priifung der intakten 
Funktion der peripheren 8ensiblen N erven sind einerseits angewiesen auf die 
Angaben des Untersuchten. So werden peripher gesetzte Temperatur-, Schmerz-, 

1 SCHAFER u. SCHMITZ: Z. Sinnesphysiol. 64 (1933). 
2 MELTZER u. AUER: Amer. J. Physiol. 21, 400 (1908). 
8 WICHMANN, E.: Pfliigers Arch. 182, 74 (1920). 4 MEYER, E.: Ther. Mh. 1911, Nr 7. 
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Beruhrungs- und elektrische Reize bei Erkrankungen des Receptorenapparats 
nicht empfunden. Objektiver Prufung zuganglich sind andererseits diejenigen 
Reizeffekte, welche uns ohne Mitwirkung des Zentralorgans des Untersuchten 
deutlich werden. Das sind jene Reize, welche von den Receptoren auf dem 
Wege uber das Ruckenmark durch die Effectoren direkt der Muskulatur 
zugetragen werden, deren Kontraktion das Wirksamwerden des Reizes anzeigt 
(Reflex). Solche reflektorischen Reizeffekte konnen im Experiment nach 
Abtrennung des Ruckenmarks vom Gehirn studiert werden. Man kann1 zweierlei 
Arten von Reflexen unterscheiden (vgl. Tab. 1, S. 28): 

1. Solche, die vom zu betrachtenden Muskel selbst kommen und durch den sensiblen 
Receptor zum Riickenmark geleitet werden: Eigenreflexe, proprioreceptive Reflexe, die 
uns als Sehnenreflexe gelaufig sind; 

2. solche, die von anderen Stellen des Korpers (Haut, Eingeweide, schmerzempfindliche 
Organe der Muskeln, Sehnen und Knochen) iibertragen werden. Fremdreflexe oder extero· 
receptive Reflexe, gewohnlich nicht ganz richtig "Hautreflexe" genannt. 

Wie die "Sehnenreflexe" nicht allein von den sensiblen Organen, welche sich in den 
Sehnen zusammendrangen, sondern von allem im Muskel verteilten sensiblen Endapparaten 
ausgelost werden konnen, daher besser "Eigenreflexe" genannt werden, so sind unter 
"Hautreflexen" im weiteren Sinn aIle reflektorischen Beeinflussungen des Muskels, die 
nicht von seinen eigenen receptorischen N erven stammen, zu verstehen. Die Reflexzeit 
der Sehnenreflexe betragt fiir den menschlichen Patellarreflex weniger als 2/100 Sekunden, 
fiir den Achillessehnenreflex etwa 3/100 Sekunden. Diese Zeitspanne wird fast vollig durch 
die Nervenleitungszeit verbraucht. Die Ubertragungszeit im Riickenmark fallt in die Fehler· 
grenzen der Messung. Die Leitungszeit ist von der Reizstarke unabhangig. Bei willkiir· 
licher Erregung des Muskels wird der Reflex gebahnt; bei Kontraktion des Antagonisten 
gehemmt. Bei den Fremdreflexen ist die Reflexzeit in weitem MaBe von der Reizstarke 
abhangig. Sie verkiirzt sich mit zunehmender Verstarkung des Reizes. Ihr Minimum ist 
immer noch groBer als die konstante Reflexzeit der Eigenreflexe. Die Fremdreflexe ermUden 
leicht, eine Erscheinung, die als Adaption beschrieben wird. Diese Gewohnung an dauernd 
wiederkehrende Reize ist von erheblicher physiologischer und pathologischer Bedeutung. 
Die Sehnen- oder Eigenreflexe dagegen ermUden nicht. Es konnen ohne Schwierigkeit 50 Re· 
flexe in der Sekunde durch das Riickenmark gesendet und durch die Aktionsstrome des 
Muskels nachgewiesen werden. Wie aIle lebenden Gebilde zeigt auch das Riickenmark 
nach seiner Erregung ein Refraktarstadium, d. h. eine Zeit, in dem ein noch so starker 
Reiz unwirksam ist. Das absolute Refraktarstadium betragt beim Menschen nicht mehr 
als 1/180 Sekunde 2• 1m relativen Refraktiirstadium wirkt ein schwacher Reiz allein nicht oder 
sein Erfolg ist herabgesetzt. 1/10 Sekunde nach Ablauf eines Sehnenreflexes ist die Leit
fahigkeit im Riickenmark fiir Sehnenreflexe und Innervation herabgesetzt3. Eine physio
logisch und pathologisch wichtige Funktion des Riickenmarks ist neben der Uberleitung 
eines Sehnenreflexes die Reizspeicherung oder Summation der Reize. 

Reize, die einzeln zu schwach sind, um einen Effekt auszu16sen, konnen bei haufiger 
Wiederholung sehr wirksam werden, eine fiir viscerale Reflexe, z. B. die der Geschlechts
organe, sehr gelaufige Erscheinung. Am peripheren Receptorenapparat ist derartige Reiz
summation nur fiir pathologische Verhaltnisse bekannt (z. B. bei Tabikern). Fiir die Eigen
reflexe fehlt die Reizspeicherung. 

Die Eigenreflexe treten bei jeder willkurlichen Handlung in Funktion; sie 
werden entgegen unseren alteren V orstellungen durch Kontraktion des Muskels 
gebahnt und haben z. B. fUr die Erhaltung einer Gelenkstellung erhebliche 
Bedeutung. Arztlich diagnostisches Interesse haben das Fehlen und die Steigerung 
der Reflexe. 1st der Reflexbogen an irgendeiner Stelle geschadigt am Receptoren-, 
Effectoren- oder am Ubertragungsapparat im Ruckenmark, so werden die 
Reflexe abgeschwacht, bei vollkommener Unterbrechung aufgehoben. Da 

1 HOFFMANN, P.: Z. BioI. 72, 101 (1920). 
3 HOFFMANN, P.: Z. BioI. 70, 515 (1920). 

2 HOFFMANN, P.: Z. BioI. 68, 351 (1918). 
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Tabelle 1. Wesentliche Eigenschaften der Reflexe. 

Sehnen- } I Haut- } I Eigen- Reflexe Fremd- Reflexe 
proprioreceptive exteroreceptive 

Eigenschaften: I 
Reflexzeitkurz. vonder' Reflexzeit relativ lang, 

Reiz starke unab-
hiingig. 

Summation bei Keine 
wiede 

Segmen 
seitige 

rholtem Reiz. 
tale und halb-
Beschrankung. 

Schw er ermiidbar. 

1. 

U 
Un 

nbewuBt. 
tergeordnet. 

2. Bic epsreflex 

3. Tn ·cepsreflex 

4. Ra diusreflex 

5. 

6. 

7. 

8. 

9. 

10. 

11. Pa 

12. 

13. Ac 

14. 

15. 

tellarreflex 

hillesreflex 

von der Reizstarke 
abhiingig. 

Summation bei wie-
derholtem Reiz. 

Ubergreifen auf andere 
Segmente und auf an-
derer Seite fast regel-

maBig. 
Rasch ermiidbar, i 

Gewi:ihnung. 
I BewuBt. 

I Ubergeordnet 

I 

Sca pularreflex 

I 

I 
I 

, I 
I 

Palmarreflex 

Epigastrischer Reflex 

, Oberer Abdominal-

I 
reflex 

---~-

Mittle=, l Abd . I omlna -
U t reflex n erer 

Cremasterreflex 

I 

i 

I Glutaalreflex 

I 

I~ -~-----
Plantarreflex 

i , 
Analreflex 

Ausliisung Effekt 

I 
Reizung der Haut Kontraktion der 
iiber der Scapula Schulterblatt-

muskeln 

Schlag auf Biceps- Beugung des 
sehne Vorderarms 

Schlag auf Streckung des 
Tricepssehne Vorderarms 

Schlag auf den Supinations-
Proc. styloideus bewegung 

radii 

Reizung der Vola Beugung der 
Finger 

Streichen von der Einziehen des 
Mammilla abwarts Epigastricum 

Bestreichen der Einziehen des 
Haut des Ober- Bauches 

bauches 
Bestreichen der 

Bauchhaut in den Einziehen des 
mittleren und Bauches 

unteren Partien 

Bestreichen der Heraufziehen 
Adductorengegend des Hodens 
des Oberschenkels 

Schlag auf Streckung des 
Quadricepssehne U nterschenkels 
Bestreichen der Kontraktion der 

Nates 
I 

Glutaen 
Schlag auf die 

I 
Beugung des 

Achillessehne FuBes 
Bestreichen der Flexion der 

FuBsohle Zehen 
Stecken des Kontraktion des 

Darmes Sphincter ani 
externus 

I 

I 

Lokali
sation 

C5 -Dl 

C5 -C6 

C6 -C7 

C7 -OB 

CB-D1 

D7-D9 

DB-D9 

DI0-DI2 

~-L2 

L2-L4 

L4-L5 

-----
SI-S2 

SI -S2 

S5 
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Receptoren wie Effectoren ihren Ursprung oder ihr Ende in der grauen Substanz 
des Riickenmarks haben, miissen mit deren Zerstorung die Reflexe aufhoren. 
Den physiologischen Erfahrungen zu widersprechen scheinen Beobachtungen 
iiber das Fehlen der Partellarreflexe bei Quer8chnitt8la8ionen des Riickenmarks, 
die weit oberhalb der Uberleitungsstelle liegen oder bei Hirndrucksteigerung 
infolge von Hirntumoren und Meningitis. 1m Prinzip wird es sich auch in 
allen diesen Fallen doch urn Lasionen am Ubertragungsapparat handeln, die 
unseren verhaltnismaBig groben Untersuchungsmethoden entgehen; hierher 
gehoren auch die FaIle mit fehlendem Knie8ehnenreflex bei Tumoren, z. B. 
des Kleinhirns, welche mit starker Drucksteigerung im Liquor cerebrospinalis 
einhergehen. 

Bei hochfieberhaften Infektionskrankheiten (Pneumonie) konnen die Reflexe 
verschwinden. Besonders interessant ist das Verschwinden der Reflexe bei 
schwer Zuckerkranken besonders im Coma diabeticum. Es ist naheliegend, das 
Aceton, welches ein wirksames Narkoticum ist, fUr diese Erscheinung verant
wortlich zu machen. 

Steigerung der Reflexe findet sich bei Reizzustanden an den hinteren Wurzeln, 
aus denen der zentripetale Schenkel des Reflexbogens entspringt, bei beginnender 
Erkrankung des Uberleitungsapparates selbst. Die zentralen Einfliisse auf die 
Eigenreflexe sind noch wenig durchsichtig. Wir wissen, daB bei Erkrankungen 
der Pyramidenstrangbahn und bei Querschnittslasionen ohne vollkommene 
Unterbrechung erhebliche Reflexsteigerungen vorkommen; das gleiche beob
achten wir bei allgemeinen leicht erregbaren "nervosen" Menschen. Auch bei 
Abkiihlung der Gesamtkorperoberflache und bei Steigerung der Erregbarkeit 
im Reflexbogen selbst werden die Reflexe lebhafter und bis zum Klonus 
gesteigert (Tetanus, Strichninvergiftung). SchlieBlich sind Reflexsteigerungen 
nach Unterbrechung der reflexhemmenden Pyramidenbahnen oder nach 
Schadigung der motorischen Zentren in der Hirnrinde bekannt. 

Es fragt sich, ob wir physiologische Anhaltspunkte fiir eine differente Funktion 
der grauen und der weifJen Sub8tanz haben. Solche werden gesehen in der ver
schiedenen Blutversorgung beider Gebiete. Wahrend die weifJe Substanz 
gefaBarm und mit weitem Capillarschlingennetz versehen ist, wird die graue 
durch ein sehr engmaschiges GefaBnetz versorgt. Von dieser besseren Blut
versorgung schlieBt man auf lebhaftere Stoffwechselvorgange in der grauen 
Substanz und findet als Anhaltspunkt fUr diese Auffassung eine sehr verschiedene 
Empfindlichkeit gegen Unterbrechung der Blutversorgung, welche in der grauen 
Substanz viel rascher zu chemischen und anatomischen Veranderungen fiihrt 
als in der weiBen l . Diese hohe Empfindlichkeit der grauen Substanz gegen 
mangelnde Sauerstoffversorgung wird durch den fast momentanen Verlu8t des 
BewufJt8ein8 bei Gehirnanamie charakterisiert. Solche Zustande wurden in der 
Pathologie besonders dann haufig beobachtet, wenn sich zu Storungen des 
zentralen oder peripheren Zirkulationsapparates eine Minderwertigkeit des 
Blutes hinzugesellt. 

E. StOrungen am Receptorenapparat. 
Die klinisch nachweisbaren Storungen am Receptorenapparat konnen ein

setzen an den sensiblen Endorganen, an den peripheren Nerven auf der Strecke 

1 BRIEGER u. EHRLICH: Z. klin. Med. 7, 1334. 
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zwischen Endorgan und Riickenmark, im Riickenmark selbst und schlieBlich im 
GroBhirn. 

Uber isolierte Erkrankungen der Endapparate wissen wir nichts. Bei vielen 
Hautkrankheiten kommt es zu juckenden und brennenden Empfindungen, die 
als Reizeffekt der Entziindungsprodukte auf die sensiblen Endorgane aufzu
fassen sind. Bedeutungsvoll konnen hier unsere Erfahrungen werden, nach denen 
die Enden der kaltempfindenden Nerven oberflachlicher liegen als die der warm
empfindenden. Das laBt sich durch allmahlich in die Haut eindringende narko
tische und atzende Stoffe nachweisen1 . Wichtig ist, daB jeder wirksame Reiz, 
gleichgiiltig welcher Art, ausschlieBlich jene Empfindungsqualitat hervorruft, 
die dem gepriiften Nervenende bei adaquater Reizung zukommt. Eine "paradoxe 
Kalteempfindung" entsteht, wenn Kaltpunkte durch Temperaturen iiber 400 

gereizt werden 2. In den kranz- oder korbartigen Geflechten markloser Nerven, 
welche die Haarbalge umspinnen, liegen die Nervenenden des Drucksinns. 
An den haarlosen Stellen vermitteln die MEISSNERschen Korperchen die Tast
empfindungen. Der Drucksinn bringt selbst rasch aufeinanderfolgende StoB
reize, isoliert zur Wahrnehmung als Kriebeln und Schwirren. Auf dieser Fahigkeit 
des Drucksinns beruht die eigentiimliche anscheinend den ganzen Korper 
erschiitternde Wirkung tiefer Tone, namentlich der Orgel 3 . Sie vermitteln auch 
das VibrationsgefUhl beim Aufsetzen schwingender Stimmgabeln, nicht etwa 
die Nerven der Knochen. Der Drucksinn unterrichtet uns ferner iiber Lage
und Stellungsanderungen unserer Glieder. 

Weitere Storungen am Receptorenapparat werden bei Analyse der Schmerz
emp/indung aufgedeckt. Physiologischerweise erregen die verschiedenartigsten 
chemischen Stoffe, welche an die Endorgane der Schmerzempfindung heran
treten, das GefUhl des Schmerzes. Bedeutungsvoll ist die Tatsache, daB auch 
Stoffe, die durch Zer/all korpereigenen Gewebes entstehen, wirksam sind. Die 
Endigungen der schmerzempfindenden Nerven stellen bald knopfformige 
Anschwellungen, bald korbartige Gebilde dar, die den Epithelzellen angelagert 
sind 4. Schmerzen entstehen nicht nur in der Epidermis, sondern an vielen anderen 
Stellen des Korpers (Periost, Sehnenscheiden, Muskeln, Meningen). Wesentlich 
fUr die Diagnose abdominaler Erkrankungen sind die im Bauch entstehenden 
Schmerzen. Sichergestellt fUr physiologische Verhaltnisse ist die Schmerz
empfindlichkeit des Peritoneum parietale. LaBt man die Schmerzempfindlichkeit 
der GefaJ3e gelten, so ist es verstandlich, daB bei allen entziindlichen 'vorgangen, 
z. B. an den Darmen auch dann Schmerzen auftreten muB, wenn das parietale Blatt 
des Peritoneums noch nicht affiziert ist 5. Der Kliniker bezieht die Schmerzen bei 
akuten Erkrankungen der Leber und der Nieren auf Kapselspannung infolge 
Schwellung des Organs (z. B. heftige Schmerzen bei beginnender Stauungsleber). 

Zahlreich sind die Empfindungsanomalien, die in die Haut lokalisiert werden 
und sich gelegentlich bis zu schmerzhaften Sensationen steigern konnen. Manche 
dieser Erscheinungen treten gleichzeitig mit Zustandsanderungen an den Capil
laren auf (z. B. Urticaria). 

1 HACKER: Z. BioI. 61, 240f. 2 FREY, v.: Ber. dtsch. Ges. Wiss. Leipzig 47,172 (1895). 
3 FREY, v.: Vorlesungen iiber Physiologie, 3. Auf I., S. 305. 1920. 
4 CAYAL: Systeme nerveux, T. 1, p.461. Paris 1903. 
5 LENNANDER: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 16 (1906). - NEUMANN: ZbI. Grenzgeb. 

Med. u. Chir. 13 (1910). 
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Einer meiner Kranken, dem ich eine Transfusion machte, bekam an umschriebener 
Stelle hinter den Ohren, wahrend das Spenderblut in seine Vene einfloB, ein brennendes 
Gefiihl, wenige Minuten spater hatte sich an der gleichen Stelle eine Quaddel gebildet. 

Der Pruritus wird geradezu als "Sensibilitatsneurose" beschrieben; das bei 
dieser Affektion auftretende auBerst qualende Hautjucken wird durch Stoff
wechselgifte, welche auf die Endorgane wirken, veranlaBt, z. B. beim Diabetes. 
Das Hautjucken bei manchen Ikterischen, in seltenen Fallen bei Nierenkranken, 
ist ebenso durch chemische im Organismus gebildete Reizstofft;) veranlaBt. 
Auch die im hohen Alter auftretende senile Atrophie der Haut fiihrt gelegentlich 
zum Pruritus l . 1m iibrigen sind die Storungen an den Endorganen, welche bei 
Hauterkrankungen zu erwarten sind, noch wenig untersucht. 

Genauere Kenntnisse haben wir iiber Anfallserscheinungen der Sensibilitat 
bei StOrungen an den peripheren N erven. Die hier aufgefundenen Tatsachen 
sprechen dafiir, daB nicht nur den peripheren Sinnesorganen, sondern auch 
den Leitungsbahnen eine weitgehende Spezifitat zukommt. Niemals deckt sich 
das Ausbreitungsgebiet der schmerzempfindlichen Fasern mit dem der Tem
peratur- und Drucknerven. 1st ein peripherer Nerv gelahmt, so faUt die Zone 
der Schmerzunempfindlichkeit also nicht ganz zusammen mit der der Tempe
ratur- bzw. Tastunempfindlichkeit, eine Erscheinung, die man als Dissoziation 
der Empfindungen bezeichnet. 

Eine taktile Unempfindlichkeit oder Verminderung der Beriihrungsempfind
lichkeit (taktile Hypiisthesie) wird nach vielen Infektionskrankheiten (Di
phtherie), bei Syphilitikern, beim Diabetes, selten im Senium als Ausdruck der 
multiplen Neuritis gefunden. Andererseits sind gerade die Entziindungen der 
Nerven durch eine auBerordentliche Schmerzha/tigkeit charakterisiert, und zwar 
sind hier zwei verschiedene Erscheinungsweisen zu unterscheiden. In der einen 
Reihe tritt der Schmerz ohne erkennbare auBere Ursache anfallsweise auf. 
Er wird durch Beriihrung des Korperteils, durch welchen der erkrankte Nerv 
hindurchzieht, durch Abkiihlung, weiter durch aIle Bedingungen, welche eine 
veranderte GefaBfiillung herbeifiihren (z. B. Husten, Pressen, VALSALvAscher 
Versuch) ausge16st. In der anderen Reihe wird der Druck auf den Nerven 
besonders schmerzhaft empfunden. V ALLEIX 2 hat eine groBe Reihe von Punkten 
beschrieben, welche bei Erkrankungen des Nerven besonders empfindlich sind. 
Sie liegen in der Regel an solchen Stellen, an denen ein Nervenzweig aus einem 
Knochenkanal austritt oder an denen der Nerv gegen eine feste Unterlage 
(Knochen) gepreBt werden kann. Die Haut in dem Ausbreitungsgebiet des Nerven 
ist hyperasthetisch; schon bei leichten Beriihrungen werden intensive Schmerzen 
angegeben. 

Die engen Beziehungen der N erven zu den Funktionen der Ge/aPe werden 
auf dem Gebiet der Neuralgien besonders deutlich. In der neuralgischen Attacke 
ist die Haut des Ausbreitungsgebietes gerotet, gelegentlich auch geschwollen; 
in seltenen Fallen kommt es zur Ausbildung eines regelrechten, stabilen Odems. 
Nach Versuchen von KREIBlCH 3 kommen echte neurogene Hautentziindungen 
vor. Durchschneidung oder Degeneration eines Nerven hat dagegen einen hem
menden EinfluB auf den Ablauf eines entziindlichen Vorgangs. 

1 NEUMANN: Sitzgsber. ks!. Akad. Wiss. 59 I (1869). 
2 VALLEIX: Abh. Neur. usw. Deutsch von GRUNER. Braunschweig 1852. 
3 KREmICH: Dtsch. med. Wschr. 190711. 
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Experimentelle Daten, die am Frosch gewonnen wurden, zeigten andererseits, daB 
entziindungserregende Substanzen auch nach volliger Degeneration des zugehorigen peri
pheren Nerven ganz in gleicher Weise wie im innervierten Gebiet wirksam werden konnen1 • 

GROLL schlieBt aus seinen Befunden, daB Anderungen im Ablauf der Entziindung nur 
eine indirekte Folge der Nervenausschaltung sind. Die Erkrankung eines peripheren Nerven 
soll in dem zugehorigen Innervationsgebiet eine Zustandsanderung bedingen, von welcher 
die besondere Reaktionsart dieses Gebietes gegeniiber entziindlichen Reizen abhangig ist" 2. 

Einen groBen praktischen Wert haben die theoretisch hoch bedeutsamen 
Untersuchungen uber die Nervenregeneration. Die Tatsache, daB die auswach
senden Nervenfasern durch eine Narbe hindurch den peripheren Nervenabschnitt 
erreichen, ist verschieden erklart worden. Nach der Lehre yom Neurotropismus, 
am scharfsten formuliert von FORSMANN 3 , sollen von Elementen des distalen 
Nervenabschnitts chemische Stoffe abgeschieden werden, welche die aus
wachsenden Nervenfasern chemotaktisch anziehen. 

Gegen diese Ansicht sind Beobachtungen ins Feld gefUhrt worden, nach denen bei zu 
groBer Entfernung des peripheren Nervenstumpfes die auswachsenden Fasern nicht weiter 
wachsen, sondern umkehren und in retrogradem Verlauf wieder zwischen die Elemente 
des zentralen Nervenendes eintreten 4. DUSTIN" setzte an Stelle des Neurotropismus den 
Begriff der Hodogene8e. Nach diesem "Prinzip der Wegstrecke" kann die Regeneration 
nur dann gelingen, wenn durch Bindegewebszellen der Narbe oder die SCHWANschen Zellen 
des peripheren Nervenabschnitts gewissermaBen ein Weg fUr die anwachsenden Fasern 
geschient wird. Die Konsequenz aus diesen Vorstellungen war, zwischen die durchtrennten 
Nervenenden Knochenstiickchen oder in Formalin gehartete Arterienstiickchen einzu· 
pflanzen 6. 

Bei diesen Bemiihungen wurde vor allem von STOFFEL 7 darauf hingewiesen, daB in 
jedem Nerven ganz bestimmte Faserbiindel erkennbar seien, welche zu bestimmten Muskeln 
und Muskelkomplexen ziehen und von ihm die Forderung aufgestellt, das alte Gefuge de8 
Nervenkabel8 wieder herzustellen, indem die Schnittflachen der korrespondierenden Stiimpfe 
der einzelnen in einem Nerven verlaufenden Bahnen miteinander in Kontakt gebracht 
werden. 

Je nach Art und Wirkungsweise einer Nervenschadigung werden die dabei 
auftretenden Schmerzen und Ausfallserscheinungen nach Intensitat und Dauer 
verschieden sein. Vollkommene Durchtrennung eines Nerven wirkt selbstver
standlich anders als z. B. langsame Erdrosselung eines Nervenkabels in ver
narbendem Gewebe. Wirkt der schadigende Reiz so, daB eine Leitungsunter
brechung eintritt, das periphere Ende des Nerven vor der Unterbrechung aber 
noch empfindlich bleibt, so entstehen Schmerzen, die in ein fur direkte Beruhrung 
unempfindliches Gebiet projiziert werden (Anaesthesia dolorosa). Diese falsche 
Projektion, die dem Gesetz der exzentrischen Wahrnehmung entspricht, nach 
welchem die Empfindung immer an das periphere Ende verlegt wird, spielt eine 
besondere Rolle bei den Amputierten, welche noch lange Zeit nach der Operation 
Schmerzen in der abgenommenen Extremitat zu empfinden glauben. 

Von den ins Ruckenmark eintretenden sensiblen Fasern kreuzen die Bahnen der 
Temperatur- und Schmerzleitung sofort die Mittellinie und ziehen im Seitenstrang 
der gekreuzten Seite empor. Diese Anordnung und topographische Lagerung 

1 GROLL: Miinch. med. Wschr. 1921 II, 869. 
2 KAUFMANN u. WINKEL: Klin. Wschr. 19221, 14. (Dort weitere Literatur zur Frage 

der Abhangigkeit der Entziindung yom Nervensystem.) 
3 FORSMANN: Beitr. path. Anat. 27 (1900). 
4 BOEKE, ASHER u. SPIRo: Erg. Psycho!. 19, 448 (1921). 
6 DUSTIN: Archives de Bio!. 15 (1910). 6 SPITZY: Miinch. med. Wschr. 19171. 
7 STOFFEL: Miinch. med. Wschr.191li u. Orthopadische Operationslehre. Stuttgart 1913. 
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der einzelnen Bahnen im Riickenmarksquerschnitt erkliirt das eigentiimliche 
Verhalten der verschiedenen Empfindungsqualitiiten bei Syringomyelie und 
Halb8eitenlii8ion. Isolierte Storungen fiir Schmerz- und Temperaturempfindung 
wurden daher am hiiufigsten bei vorzugsweiser Schiidigung der grauen Substanz 
getroffen, wie sie durch die Gliosis spinalis und die Syringomyelie eintreten. 
Wird das Riickenmark halb8eitig ge8chiidigt, so treten die nach den topographischen 
Lagebeziehungen zu erwartenden Ausfallserscheinungen ein. Zerstorung der 
hinteren Wurzeln hebt die Empfindungen aller Qualitiiten in ihrem Ursprungs
gebiet auf. AIle zentralen Affektionen des Riickenmarks bedingen durch 
Zerstorung der grauen Sub8tanz vorzugsweise 8. 

Aufhebung bzw. Minderung der Schmerz- und 
Temperaturempfindung, deren Bahnen das 
Riickenmarksgrau durchqueren; wenn dabei 
die Tastempfindung, die nur teilweise gleiche 
Wege beniitzt, intakt bleibt, spricht man von 
di880ziierter Anii8the8ie. Fiir aIle sensiblen Reiz
symptome die auf der Strecke von der Wurzel
eintrittszone durch die ganze Bahn des Riicken-
marks durch Druck (Neubildungen) oder ent-
ziindliche Prozesse (Tuberkulose) auftreten, ist 
charakteristisch, daB die Schmerzphiinomene 
peripher projiziert werden. Die bei Herpes 
zoster gleichzeitig mit der Bliischeneruption 
auftretenden Schmerzen werden auf Erkran
kung des Spinalganglion bezogen. 

Oft ist es nicht leicht zu entscheiden, an 
welcher Stelle im Receptorenapparat die 
Schiidigung angreift, welche zu Reiz- bzw. 
Ausfallserscheinungen fiihrt. So wissen wir 
bis heute noch nicht, welche Rolle die Atrophie 

Ak. Spr.IR. 
Abb. 4. Schema der SprachsWrungen. 
Wk. Wortklangserinnerungsfeld. B. Be
griffsfeld. Mm.Z. Motorisches Zentrum. 
Ak.-Wk. Acusticusbahn. Mm.Z.-Spr.ln. 
Sprachbewegungsinnervationsbahn. Sto
rung bei 1 subcorticale sensorische Aphasie. 
Storung bei 2 corticale sensorische Aphasie. 
SWrung bei 3 transcorticale sensorischc 
Aphasie. Storung bei 4 transcorticale 
motorische Aphasie. Storung bei 5 corti
cale motorische Aphasie. Storung bei 6 

subcorticale motorische Aphasie. 

der sensiblen Hautnerven im Krankheitsbilde der Tabes zukommt, ob es sich 
dabei um primiire oder accessorische Veriinderungen handelt. Bemerkenswerter
weise konnen bei dieser Krankheit bei bestehender Aniisthesie die Hautreflexe 
gesteigert sein 1. 

Sprachstorungen. 

Schiidigungen am zentralen Receptorenapparat stellen sich dem Kliniker am 
deutlichsten dar unter dem Bilde der Sprach8tOrungen (s. Abb. 4). Die durch den 
Receptorenapparat dem Zentralorgan zugeleiteten Eindriicke werden dort um
geschaltet, mit dem Erinnerungsmaterial assoziativ verkniipft und durch die Effec
toren in Handlungen umgesetzt. Die Receptoren fUr den Sprachvorgang sind das 
Gehororgan und die Bahn des Acusticus. Auf diesem Wege wird der Sinnesein
druck des gehorten W ortes in die erste Temporalwindung getragen, wo die Ein
driicke als Wortklangerinnerungen festgehalten werden. Mit diesem Wortklang
feld (Wk) sind die verschiedensten Stellen der Gehirnrinde durch eine groBe Zahl 
von Bahnen verbunden, welche die Erinnerungsbilder, die durch Opticus, 
Olfactorius und Tastnerven gebildet wurden, mit den Wortklangerinnerungen 

1 OPPENHEIM: Lehrbuch der Nervenkrankheiten, 5. Auf!., S.171. 

Biirger, Pathologische Physiologie. 2. Auf!. 3 
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begrifflich verkniipfen. SoIl ein aus einer groBen Summe von Teilvorstellungen 
geschaffener Begriff durch Worte ausgedriickt werden, so miissen die Bahnen, 
welche zu der motorischen Zone der Sprachmuskulatur ziehen, intakt sein. Die 
Sprachbewegungsvorstellungen tragen die Impulse von dem in der 3. Frontalwin
dung gelegenen motorischen Sprachzentrum (Mot. Z. BROOA) durch die Effectoren 
zur Sprachmuskulatur des Kehlkopfes, der Zunge, des Pharynx und der Lippen. 
Der Impuls fUr die Sprachbewegungen lauft yom BRocAschen Zentrum in der 
3. Frontalwindung zum Artikulationsgebiet der Zentralwindungen und von dort 
durch Stabkranzfasern zu den Bulbarkernen des Facialis, Hypoglossus und Vagus. 

Bei den sensorischen Aphasien ist der Receptorenapparat defekt. Das Ver
standnis fUr gesprochene Worte ist aufgehoben, das Spontansprechen erhalten. 
Sitzt die Storung am Wortklangerinnerungsfeld, so ist das Nachsprechen un
moglich, beim Spontansprechen werden die Worte verwechselt, es besteht 
Paraphasie. Diese als corticale sensorische Aphasie bezeichnete Sprachstorung 
unterscheidet sich von der subcorticalen sensorischen Aphasie dadurch, daB bei 
der letzteren Form das Spontansprechen ungestort ist. Bei der transcorticalen 
sensorischen Aphasie ist lediglich das Sprachverstandnis aufgehoben, Nach
sprechen und Spontansprechen dagegen erhalten. 

F. Storungen am Effektorenapparat 
konnen eintreten im GroBhirn, im Riickenmark, am peripheren Nerven und 
schlieBlich an den motorischen Endplatten. Die Storungen am zentralen 
Effectorenapparat werden gleichfalls am Beispiel der Sprachstorung am besten 
veranschaulicht. 

Bei den verschiedenen Formen der motorischen Aphasie ist der Receptoren
apparat intakt, der Effectorenapparat gestort. Bei der corticalen motorischen 
Aphasie ist das BROCAsche Zentrum funktionell ausgeschaltet. Bei der sub
corticalen Form ist die Bahn von dem BRocAschen Sprachzentrum zu den 
Erfolgsorganen unterbrochen. In beiden Fallen ist das Sprachverstandnis, das 
durch die Receptoren vermittelt wird, erhalten, das Nachsprechen und spontane 
Sprechen dagegen unmoglich. Die Kranken erkennen vorgezeigte Gegenstande, 
haben auch noch Erinnerung an den Wortklang, konnen z. B. die Silbenzahl 
der den nicht aussprechbaren vorgezeigten Gegenstanden entsprechenden Worte 
angeben. Bei der transcorticalen motorischen Aphasie ist der Weg von dem 
"Begriffsdepot" zum BRocAschen Zentrum unterbrochen, das spontane Sprechen 
dadurch unmoglich gemacht, das Sprachverstandnis und ebenso das Nach
sprechen ist erhalten. 

Ein weiteres Eindringen in die Vorgange bei den willkiirlichen geordneten 
Muskelinnervationen fiihrt bald zu der Auffassung, daB schon die einfachste 
gewollte Bewegung einen Apparat von ungeheurer Kompliziertheit erfordert, 
ja daB man eigentlich gar nicht berechtigt ist, von "willkiirlicher Muskelinner
vation" zu sprechen. Schreibt man z. B. erst mit der rechten, dann mit der linken 
Hand langsam die Ziffer 3 in die Luft, so erhalt man zwei richtig gestellte 
Ziffern. Gibt man nun beiden Handen gleichzeitig und schnell den Befehl, 
eine 3 zu beschreiben, so erhalt man statt 3 3 E 3, d. h. zwei spiegelbildlich 
gleiche Ziffern. Da die Muskeln beider Arme spiegelbildlich gebaut sind, ist 
das nicht merkwiirdig1 . Fiihren wir eine Bewegung aus, so tritt nur die "Melodie 

1 UEXKYLL: Theoretische Biologie. Berlin 1920. 
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der Impulse" in unser BewuBtsein, uber die Funktion der in Tatigkeit geratenen 
Muskeln bleiben wir im einzelnen vollkommen im Dunkeln. 

Durch die Schadigung der groBen corticomuskuliiren Leitungsbahnen treten 
im einzelnen typische Bewegungsausfalle ein, deren gelaufigstes Beispiel die 
Hemiplegie ist. Die von den motorischen Rindenfeldern ausgehenden Pyramiden
fasern beherrschen infolge ihrer Kreuzung die Muskeln der kontralateralen 
Korperhalfte. Einige besonders wichtige Muskelsysteme sind durch bilaterale 
Rindeninnervation vor Schadigungen in erhohtem MaBe gesichert. Das gilt 
fur die Mehrzahl der Augenmuskeln, die Kau-, Schling- und Kehlkopfmuskeln; 
sie werden bei einseitigen cerebralen Schadigungen der corticomuskularen 
Leitungsbahnen der Lahmung entgehen, ebenso wie die bilateral innervierte 
Rumpfmuskulatur. 1m ubrigen muB durch halbseitige Lahmung der Muskulatur 
unter den angegebenen Bedingungen das Bild der cerebralen Hemiplegie resul
tieren: Wir sehen die Sehnenreflexe gesteigert, es bildet sich eine reflektorische 
Hypertonie in der den Willensimpulsen entzogenen Muskulatur aus. Durch 
Fortfall zentraler Hemmungen treten eine Reihe pathologischer Hautreflexe 
ein, von denen die langsame tonische Hyperextension der GroBzehe bei FuB
sohlenreizung (BABINsKIsches Phiinomen) oder nach starkem Streichen uber die 
Haut der medialen Unterschenkelflache (OPPENHEIMscher Re/lex) besonders 
erwahnt sei. Dieselben Phanomene treten physiologischerweise beim Kinde in 
den ersten Lebensmonaten auf, in einer Zeit, in der die Pyramidenbahnen noch 
nicht voll ausgebildet sind, speziell deren Achsenzylinder der Markscheiden
umkleidung noch entbehren. Diese funktioneI1e Unentwickeltheit zeigt sich 
auch bei neugeborenen Tieren, bei welchen sich durch Reizung der Hirnrinde 
Bewegungen gar nicht oder nur sehr unvollkommen auslosen lassen. Da die 
Neugeborenen aber sehr lebhafte Bewegungen ausfiihren konnen, mussen noch 
andere motorische Systeme vorhanden sein und es fragt sich, ob die Pathologie 
Anhaltspunkte dafiir bietet. In der Tat konnen die Pyramidenbahnen in ihrem 
ganzen VerIauf intakt sein, aIle eben geschilderten Symptome fehlen und trotzdem 
schwere motorische Storungen vorliegen. 

Ein solches mit Bewegungsstorungen in den Armen und starkem rhythmischen 
Tremor einhergehendes Krankheitsbild fiihrt schlieBlich zur allgemeinen Muskel
steifigkeit infolge einer Hypertonie, die synergische und antergische Muskeln 
zugleich befallt. Auch die Schluck- und Sprechmuskulatur ist befallen, so daB 
eine schwere Dysphagie und Dysartrie resultiert. Bei diesem eigentumlichen 
von WILSON zuerst beschriebenen Krankheitsbild sind die Pyramidenbahnen 
vollkommen intakt, es besteht eine anatomische Veranderung des Linsenkernes, 
eine Erkrankung der Leber im Sinne einer Cirrhose und eine eigentumliche 
Pigmentierung am Hornhautrande. Dies von WILSON als progressive lentikuliire 
Degeneration beschriebene Krankheitsbild ist mit der von STRUMPELL als Pseudo
sklerose beschriebenen Krankheit wahrscheinlich identisch. Dieses auch als 
amyostatischer Symptomenkomplex bezeichnete Zustandsbild hat aus dem Grunde 
groBes physiologisches Interesse, weil es auf das Vorhandensein von motorischen 
Systemen hinweist, denen bestimmte von der Au/gabe der Pyramidenbahnen grund
siitzlich verschiedene Funktionen zufallen. Sie bestehen darin, die samtlichen 
ein Gelenk bewegenden Muskeln in ihren wechselnden Kontraktionszustanden 
einander anzupassen, wie es den jeweiligen Bedurfnissen des Korpers entsprichP. 

1 STRUMPELL: Dtsch. Z. Nervenheilk. 04, 207 (1916). 
3* 
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Eine "Obersicht iiber die Erkrankungen des extrapyramidalen Systems zeigt 
nachstehende Tafel. 

Die Erkrankungen des extrapyramidalen motorischen Systems. 
1. Gruppe.: Das hyperkinetiseh-dystonisehe Syndrom. 

I. Die Athetose. 
A. Idiopathische Formen: bilaterale Athetose. 
B. SymptomatischeFormen, z. B. bei cerebraler Kinderlahmung, LITTLEscher Krankheit, 

Hirnsyphilis, Encephalitis epidemica, Erweichungen und Tumoren. 
II. Die Ohorea. 

A. Idiopathische Formen. 
a) Chorea Sydenham. 
b) Chronisch progressive Chorea. 

Erbliche und nichterbliche Formen. 
Senile Formen. 

B. Symptomatische Formen. 
Chorea bei Lues, Paralyse, Encephalitis epidemica, Leuchtgasvergiftung, Di
phtherie, Erweichungen und Tumoren. 

III. Die Torsionsdystonie. 
IV. Die myorhythmischen Zuckungen. 

2. Gruppe: Das akinetiseh-hypertonisehe Syndrom. 
A. Idiopathische Formen. 

a) WILsoNsche Krankheit. 
b) WESTPHAL-STRfun>ELLsche Pseudosklerose. 
c) Paralysis agitans. 

B. Symptomatische Formen bei: Arteriosklerose, Encephalitis epidemica, Kohlenoxydgas
vergiftung, Manganvergiftung, Malaria, Lues, multipler Sklerose, Pseudobulbarparalyse, 
LITTLEscher Krankheit, Erweichungen, Hirntumoren. 

Seit den Beobachtungen des Klinikers JACKSON wissen wir, daB epileptiforme 
Kriimpfe, welche nach umschriebenen Schiidelverletzungen auftreten, und an 
ganz bestimmter Stelle der Peripherie beginnen, durch scharf umschriebene 
Liisionen der GroBhirnrinde ausgelOst werden. Durch die Untersuchungen von 
FRITSCH und HITZIG gewannen wir dann eingehende Kenntnis von den moto
rischen Rindenfeldern, von welchen nach unseren gegenwiirtigen Kenntnissen 
die Muskulatur willkiirlich innerviert wird. DaB die Bewegungsmoglichkeit 
auch nach Fort/all dieser psychomotorischen Zentren erhalten bleiben kann, 
lehren die Beobachtungen an groBhirnlosen Neugeborenen. Diese sog. Anence
phalen unterscheiden sich in ihren Bewegungen kaum von normalen Siiuglingen. 
Sie saugen, schreien und greifen wie diese. Die Untersuchungen an groBhirnlosen 
Hunden lehren, daB die lokomotorischen Funktionen bei ihnen nur unwesentlich 
gestort sind. Die primitiven vitalen motorischen Funktionen scheinen demnach 
ohne Beteiligung corticaler Impulse vor sich gehen zu konnen. Die feinere Regelung 
und Abstimmung der motorischen Innervationsimpulse, die zur Aufrechterhaltung 
des Gleichgewichts notig ist, geht im Mittelhirn vor sich. 

Die groBe Wichtigkeit gerade dieses Hirnteils ist durch enges Zusammen
liegen funktionell hochbedeutsamer Abschnitte gekennzeichnet. Der Oculo
motorius und Trochleariskern, die Acusticusschleife, die mediale Schleife, der 
Nucleus ruber tegmenti, wichtige Teile der Opticusbahn sind hier untergebracht. 
Das Zusammenlaufen so vieler peripherer Erregungen im Mittelhirn macht diesen 
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Abschnitt zu einer wichtigen Kontrollstelle fiir die Aufrechterhaltung des Gleich
gewichts. Tiere, denen das Mittelhim zerstort ist, verlieren sofort das Gleich
gewicht. 

Die Bewegungsimpulse durchlaufen die Bahnen der Effectoren nicht in einem 
Zuge. Durch die Einschaltungen bestimmter Relaisstationen zerfallen diese in 
mehrere Unterabschnitte: die corticospinale und die spinomuskulare Bahn. Dem
entsprechend lassen sich die corticospinalen Neuronenstorungen in den Seiten
strang- und Pyramidenbahnen mit ihren charakteristischen Symptomen unschwer 
von denen in der spinomuskuliiren Vorderhomwurzelbahn unterscheiden. Bei 
den corticospinalen Storungen finden sich Steigerung der Reflexe, erhohte 
Rigiditat, gleichmaBiges Befallensein aller Muskeln der gelahmten Extremitat 
ohne trophische Storungen, bei den spinomuskularen dagegen vollkommene 
Atonie nur einzelner Muskelgruppen init Verschwinden der Reflexe und vor 
aHem hochgradige Atrophie der Muskulatur infolge Zerstorung ihres t:r:ophischen 
Zentrums im Vorderhom. DaB Unterbrechungen der motorischen Leitungs
bahnen am peripheren Nerven zu BewegungsausfaHen fiihren miissen, bedarf 
keiner weiteren Erorterung. Die Endstation des Effectorenapparates an seiner 
Einmiindung in das Erfolgsorgan, den Muskel, ist die motorische Endplatte; 
auch diese kann isoliert gelahmt werden, wahrend die motorischen Leitungs
bahnen dabei sicher funktionsfahig bleiben. Das schlagendste Beispiel einer 
derartigen Lahmung ist die Curarevergiftung. KUHNE zeigte die Wirkung auf 
die Endplatten besonders einleuchtend, indem er von funktionell selbstandigen 
Teilen des Musculus gracilis des Frosches, die vom gleichen und in seinem unteren 
Teil gegabelten Nerven versorgt werden, den einen isoliert vergiftet, den zweiten 
vom gleichen giftumspiilten Nerven versorgten Anteil durch Umschniirung 
vor der Giftwirkung bewahrte. 

Eine genaue Kenntnis der anatomischen und physiologischen Verhaltnisse 
des Nervensystems erlaubt eine exakte topische Diagnose der Him- und 
Riickenmarkserkrankungen, solange es sich urn isolierte Schadigungen handelt, 
die zu Reizerscheinungen bzw. Leitungsunterbrechung fiihren; das gleiche gilt 
fiir die Erkrankung funktionell zusammengehoriger Systeme, "Systemerkran
kungen". In anderen Fallen wird das Symptomenbild dadurch mannigfaltiger, 
daB die Erkrankungsherde regellos iiber das Gehirn und Riickenmark verteilt sind 
(z. B. multiple Sklerose, dissiminierte luische Herde). 

G. Storungen der Bildung und Resorption des Liquor cerebrospinalis. 
Bei den Erkrankungen des Gehirns und seiner Haute spielen Hirndruck

erscheinungen eine dominierende Rolle. Die Symptome des Himdrucks, der 
Kopfschmerz, die Pulsverlangsamung, in schwereren Fallen Krampfe, BewuBt
losigkeit, Atemlahmung usw. sind ganz allgemein durch die anatomische 
Anordnung des Organs in der festen knochemen, den Volumschwankungen 
nicht nachgebenden Schadelkapsel zu erklaren. Der intrakranielle Druck 
muB steigen bei der Zunahme des Liquor cerebrospinalis, speziell in den 
Ventrikeln, weiterhin durch Zunahme der Blutfiille, schlieBlich durch Verringe
rung der Schadelkapazitat bei zunachst unverandertem Inhalt (Depressions
frakturen). Aus dieser Aufzahlung erhellt bereits, wie wichtig fiir die Regelung 
der intrakraniellen Druckverhaltnisse die Bildung und die Resorption des 
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Liquor einerseits, andererseits der FiiIlungszustand der GefaBe des Gehirns 
und seiner Haute ist. 

Unter den Aufgaben, welche man dem Liquor cerebrospinalis zugeschrieben 
hat, steht der mechanische Schutz, welchen derselbe dem empfindlichen Ganglien
apparat zu gewahren hat, im Vordergrund. Ob daneben der Liquor eine Art 
Erniihrungs/liissigkeit fUr das Gehirn darsteIlt, oder ob er eher fUr den Abtransport 
von Stoffwechselprodukten aufzukommen hat, ist bislang eine offene Frage. 

Z S.'I) . 

b 

Abb. 5. Schematische Darstellung der Bahn der Cerebrospinal/liissigkeit. Die hinter der Bildebene 5a liegenden 
Seitenventrikel des Gehirns, in welchen die Fliissigkeit gebildet wird, sind schraffiert· angrdeutet, in Abb. 5 b 
mit Ihrem Inhalt gezeichnet: links mit den Plexus chorioidei, rechts mit den GefiiBknilueJn der Zotten; die an 
ihrer Oberfliiche abl(esonderte Fliissigkeit. ist blau geWnt. Diese Fliissigkeit bewegt sieh weiter dureh das 
Foramen Monroi (F.Mo.) in den III. und IV. Ventrikel und in den Riiekenmarkskanal, sowie dnreh das Foramen 
Magendii (F.Mag.) in die Subaraehnoidealriiume, in welchen sie die Hemisphiiren allseitig umspiilt. Diese 
unverhiiltnismiiBig breit gezeiehneteu Mume entsenden die gleiehialls vergroBert gezeiehneten Zotten (Z) 

in die venosen Sinus (S.v.), in welche der Liquor sieh ergiel.lt. (Naeh FLEISCHHACKER.) 

Jede AbfluBerschwerung der Ventrikelfliissigkeit kann zur Steigerung des 
intrakranieIlen Drucks fiihren . Aber auch Kompression der Halsvenen oder, 
wie ich in vielfachen eigenen Untersuchungen sah, aIle jene Bedingungen, 
welche den RiickfluB des Blutes zum rechten Herzen verhindern, fUhren zu einem 
Ansteigen des intrakranieIlen Drucks: Husten, Pressen, V ALSALVAscher Versuch. 

Nebenstehendes Schema zeigt, daB der Liquor im Bereich der Plexus 
chorioidei und an der Innenflache der Leptomeningen entsteht. Dieser im engeren 
Sinne als Liquor bezeichneten Fliissigkeit wird Hirnlymphe beigemischt, aus 
welcher wahrscheinlich auch die sparlichen Lymphocyten stammen. Wegen 
der verschiedenen Zusammensetzung von Blut und Liql.lor, welche nur moglich 
ist durch die Zwischenschaltung bestimmter Membranen, spricht man von einer 
Blutliquorschranke. Uber die einzelnen BestandteiIe des normalen Liquors 
unterrichtet die folgende TabeIle 2 nach MESTREZAT: 
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Tabelle 2. Zusammensetzung des Liquors. 

1. Spezifisches Gewicht 
2.6 .... 
3. Reaktion . 
4. Feste Bestandteile . 
5. Organische Bestand

teile . . . . . . . 
6. Anorganische Bestand

teile . . . 
7. EiweiB .. 

a) Globulin 
b) Albumin 

8. Aminosauren 
9. Harnstoff . 

10. Harnsaure. 
11. Kreatin. . 

Durchschnitts
werte °ifJO 

1007,6 
- 0,576 

PH 7,35-7,40 
10,93 

2,l3 

8,8 
0,16 -0,288 
0,024-0,048 
0,168-0,24 
0,0l 
0,2 
0,004--0,01 
0,045 

12. Gesamt-N 
13. Cholin .. 
14. Lecithin . 
15. Reduzierende Sub-

stanzen ..... 
16. Organische Sauren 
17. Chlor (NaCI) 
18. Phosphor 
19. S· (004 ) 

20. Nitrate. 
21. Natrium 
22. Kalium 
23. Calcium 
24. Magnesium . 
25. Eisen ... 

I 
Durchschnitts

werle %. 

0,2 
0,001 
0,22 

0,59 
0,12 
7,32 
0,03 
0,0336 
0,011 
3,224 
0,207 
0,068 
0,03 
0,002 

Wie die Zusammenstellung zeigt, schwankt das spezifische Gewicht zwischen 
1003 und 1008, ist also niedriger als das des Blutes. Der Gefrierpunkt dagegen 
liegt mit - 0,576° mit dem des Blutes auf gleicher Hohe. Bei akuter Meningitis 
kann der Gefrierpunkt bis auf Werte von 0,48° absinken. Von den im Blute 
vorhandenen Substanzen fehlen im Liquor folgende: Fibrinogen, Albumosen, 
N ucleoalbumosen und Mucin, Ammoniak, Indican, Cholesterin; von den Fer
menten: Diastase, Lipase, proteolytisches Ferment, Oxydase, glykolytisches 
Ferment, Katalase; von Immunkorpern: Hamolysine, Agglutinine, Pracipitine, 
Antitoxine; ebenso sind Aceton, Acetessigsaure, Alkohol, Chloroform, Brom, 
Urotropin, wenn diese Substanzen im Blute mehr oder weniger reichlich vor
handen waren, im Liquor nur in Spuren enthalten. Hypophysensekret ist 
im Liquor regelmaBig vorhanden. 

GOLDMANN verfolgte das Schicksal ins Blut gespritzter Vitalfarben; die Farbstoffe 
drangen in aIle Organe mit Ausnahme des Gehirns ein. Besonders stark angereichert fand 
er die PlexuszeIlen, die offenbar als Filter wirkten; wurde der Farbstoff aber in den Sub
arachnoidealraum gebracht, so farbte sich die gesamte Riickenmarkssubstanz. 

Bemerkenswerter scheint in dieser Zusammenstellung das Fehlen von 
Cholesterin trotz der Nachbarschaft des cholesterinreichen Gehirns. Wenn bei 
bestimmten Meningitisfallen Cholesterin nachgewiesen wurde, so stammt dasselbe 
wahrscheinlich aus den Zellen des Blutes. Der Zuckergehalt des Liquors liegt 
stets unter dem des Blutes und schwankt mit diesem. Bei Gegenwart von 
Blutkorperchen nehmen die reduzierenden Substanzen bei langerem Stehen des 
Liquors rasch ab, was auf die Tatigkeit des glykolytischen Ferments derselben 
zuruckzufUhren ist. Von den festen Bestandteilen entfallen die groBere Menge 
auf anorganische Stoffe, unter denen wieder das Kochsalz den Hauptteil aus
macht. Der normale Liquor ist also durchschnittlich etwas kochsalzreicher 
als das Serum. Das Verhaltnis von Kalium ZUlli Natrium betragt im Liquor 
1: 31,5, im Serum 1: 17. 

Uber die Entstehung des Liquors sind verschiedene AUffassungen geauBert 
worden: 
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1. Der Liquor ist ein spezifisches Sekret des Plexus chorioidalis. 
2. Der Liquor ist gewissermaBen ein Transsudat des Blutplasmas. 
3. Der Liquor ist ein Dialysat des Blutplasmas. 

Von den Griinden, welche fiir eine Sekretnatur des Liquors vorgebracht 
sind, ist keiner ganz stichhaltig. DaB es sich beim Liquor um ein spezifisches 
Abscheidungsprodukt der Zellen der Plexus handeln solI, das Stoffe enthalt, 
welche im Blute nicht vorkommen, ist durch die Tatsachen nicht bestatigt. 
Gegen die Transsudationstheorie wird der sehr geringe EiweiBgehalt des Liquors 
geltend gemacht. Die eiweiBarmsten, als Transsudate aufzufassenden 6dem
fliissigkeiten, die wir bei Kachexien zu beobachten Gelegenheit haben, enthalten 
immer noch die doppelte Menge EiweiB wie der Liquor. Am meisten Anklang 
hat die Auffassung gefunden, daB der Liquor eine Art Dialysat des Blutplasmas 
darstelle, weil die prozentuale Verteilung der Nichtproteide im Liquor ungefahr 
der eines Blutdialysats entspricht. Richtig scheint mir, daB es durch intra venose 
Injektion hypertonischer Zuckerlosung moglich ist, den Liquordruck zu senken und 
umgekehrt durch hypotonische Losung denselben zu steigern. In meinen Arbeiten 
iiber Osmotherapie1 habe ich ausgefiihrt, daB die Injektion hypertonischer 
Traubenzuckerlosung einen osmotischen Ausgleich zwischen Blut und Geweben 
herbeifiihrt in dem Sinne einer voriibergehenden Entwasserung der Gewebe. 
Ein ahnlicher ?smotischer Ausgleich besteht fraglos auch zwischen Blut und 
Liquor. Gleichsinnig mit dem Liquordruck kann durch intravenose Injektion 
hypertonischer Losungen auch das Hirnvolumen beeinfluBt werden. Alle molekular 
ge16sten Stoffe erscheinen schlieBlich im Liquor, sowohl die korpereigenen, 
Zucker, Kreatin, wie die korperfremden, Alkohol, Aceton, Chloroform, Urotropin. 
Die Kolloide passieren die Blutliquorschranke nicht. Besonders fiir bestimmte 
korperfremde Farbstoffe, Trypanrot, Kongorot und Azurblau ist das erwiesen. 
Auch die korpereigenen Lipochrome (Fettfarbstoffe), die sich in jedem mensch
lichen Blute nachweisen lassen, kommen im Liquor nicht vor. 

Bei krankhaften Zustanden kann sich die Permeapilitat der Meningen 
andern; bei den verschiedenen Formen der Meningitis im Sinne einer Steigerung. 
Besonders wichtig erscheinen die Befunde bei den luis chen Erkrankungen. An 
sich solI die Lues, insbesondere die Meningitis luetica, die Permeabilitat der 
Meningen nicht beeinflussen. Anders liegen die Dinge bei der Lues cerebrospinalis, 
bei welcher nach WALTER ein Parallelismus zwischen der entziindlichen Reaktion 
des Liquors und der Schrankendurchlassigkeit festgestellt wurde. 

1m allgemeinen nahert sich bei allen entziindlichen Zustanden die Zusammen
setzung des Liquor der des Serums; je akuter der ProzeB, desto groBer im 
allgemeinen der EiweiBgehalt; es werden Werte bis zu 0,95% angegeben 2 • 

Dabei ist der Ubertritt von zelligen Elementen des Blutes die Regel; der Leuko
cytengehalt der Spinalfliissigkeit kann so weitgehend gesteigert sein, daB er 
den Eindruck reinen Eiters macht. 

Eine erste Gruppe der AbfluBwege fiihrt zu den LymphgefaBen der Nase, 
den perilymphatischen Raumen des Ohrlabyrinths und den tiefen Halslymph-

1 Ther. Gegenw., Jan./Febr. 1925. - BURGER u. Mitarbeiter: Z. exper. Med. 11, 239 
(1920); 28, 1 (1921); 42, 296 (1924); 44, 568 (1924); 49, 147 (1925); 58, 1 (1927). - Arch. f. 
exper. Path. 109, 1 (1925). 

2 Einzelheiten iiber die Zusammensetzung des pathologischen Liquor siehe bei 
ESSKUCHEN: Die Lumbalpunktion. Leipzig: Urban & Schwarzenberg 1919. 
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gefiiBen. Der Hauptweg fiihrt iiber die perivasculiiren Lymphriiume in die 
Capillaren und Venen; unter ihnen werden die PAccmoNIschen Granulationen 
meist besonders hervorgehoben, obwohl diese gar nicht so regelmiiBig vorkommen, 
wie allgemein angenommen wird. Dariiber hinaus wird ein direkter Dbergang 
yom Liquor durch die GefiiBwiinde ins Blut angenommen. Vielleicht tritt dieser 
direkten Resorption ins Bhit gegeniiber der Abtransport auf den Lymphbahnen 
an Bedeutung zuriick. Jedenfalls sind in den Subarachnoidealraum eingebrachte 
Farbstoffe schon nach 20 Minuten im Magen und in der Blase (HILL, ZIEGLER), 
aber erst nach Stunden in den tiefen HalslymphgefiiBen nachweisbar. Als dritter 
AbfluBweg sind schlieBlich die perineuralen Lymphscheiden zu nennen (D). 
Sind die vasculiiren AbfluBbahnen durch entziindliche Vorgiinge oder durch 
mechanische Kompression (Tumoren) verlegt, so kommt es, da die Lymphwege 
allein zum Abtransport offenbar nicht ausreichen, zur iiberreichlichen Ansamm
lung von Liquor in den Hirnventrikeln. 

Produktion und sicher auch Resorption des Liquor stehen unter der Herrschaft 
von vasomotorischen Nerveneinfliissen, die auf das ausgedehnte GefiiBnetz des 
Gehirns und Riickenmarks wirken. 

Die reichliche nervose Versorgung dieser BlutgefaBe der Pia und des Plexus chorioideus 
ist von STOHR1 eingehend studiert worden. Neben den die GefaBe begleitenden und sie zum 
Teil umspinnenden Nerven wurden solche unabhangig von den GefaBen die Pia durch· 
querende gefunden. 1m Bindegewebe des Plexus chorioideus samtlicher Ventrikel finden 
sich haufig Nervenbundel von ansehnlicher Dicke. STOHR zeigte, daB die Fasern fur den 
Plexus chorioideus inferior vom Vagus, fur die Pia des Kleinhirns vom Vagus, Glosso· 
pharyngeus und Vagus oder direkt aus den Bruckenarmen stammen. Auch vom 3., 6., 
11. und 12. Gehirnnerven ziehen feine Astchen zur Pia. Es darf nach diesen Feststellungen 
als gesicherte Tatsache gelten, daB die HirngefaBe doppelt innerviert sind. Die Hauptmasse 
der HirngefaBnerven stammt vom Halssympathicus und zieht mit A. carotis und A. verte
bralis in die Schadelhohle. AuBerdem haben aber die parasympathischen Fasern, aus den 
oben angegebenen Hirnnerven, EinfluB auf die GefaBe. 

Die iiberreiche Versorgung der Pia und ihrer GefiiBe mit Nerven und End
korperchen stiitzt die Ansicht, welche die Pia als ein SchutzoTgan gegen Storungen 
in der Blut- und Liquorbewegung auffaBt. Vielleicht sind die fiir die Liquor
verhiiltnisse wichtigen Nerven, sowohl die im Plexus gelegenen Receptoren 
wie die vornehmlich auf die GefiiBe, vielleicht aber auch auf die sezernierenden 
Epithelien einwirkenden Effectoren in einem im Hirnstamm gelegenen Zentrum 
funktionell enger zusammengeordnet und iiberwacht 2• 

Besonders wahrscheinlich wird die Annahme eines solchen Vasomotorenzentrums fur 
die GefaBe des Gehirns und seiner Haute gemacht durch die Erfahrungen, welche man bei 
experimenteller Drucksteigerung im Gehirn durch subdurale bzw. subarachnoideale Injek
tion von Kochsalzlosung sammelte. CUSIllNG3 studierte die wechselnde GefaBfiillung des 
Gehirns durch ein an einer Trepanationsoffnung des Schadels angebrachtes Fenster. Bei 
60 mm Quecksilber zeigt sich eine geringe Erweiterung der Hirnvenen, wahrend gleich
"Zeitig eine geringe Verengerung des Sinus longitudinalis von hinten her einsetzt. Wird der 
Druck bis zur Blutdruckhohe gesteigert, so kommt eine maximale Stauung der Hirnvenen 
"Zustande, wahrend der Sinus longitudinalis kollabiert. Bei weiterer Druckzunahme erblaBt 
die Hirnsubstanz infolge Kompression der sichtbaren Arterien, wahrend das in den Venen 
stagnierende Blut nicht abflieBen kann und die Venen prall gefullt bleiben. Wird der 
Hirndruck nun nicht weiter gesteigert, so sieht man sehr bald die Zirkulation in den Hirn
arterien wieder einsetzen, was nur durch eine regulatorisch einsetzende Blutdrucksteigerung 
erklarbar ist. CUSIllNG konnte durch vorsichtige weitere intrakranielle Drucksteigerung 

1 STOHR, P.: Anat. Anz. ii4 (1921). 2 REICHARDT: Zit. nach STOHR. 
3 CUSIllNG: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 9 u. 18. 
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diesen Vorgang mehrfach wiederholen, so daB schlieBlich bei einer intrakraniellen Spannung 
von 276 mm Hg der Blutdruck auf 290 mm Hg hinaufgetrieben war. Erst jetzt versagte 
die vasomotorische Regulation. Wird das Riickenmark in der Hohe des Atlas durchtrennt 
oder die Medulla oblongata durch Cocainisierung ausgeschaltet, so konnte durch intra
kranielle Drucksteigerung der Blutdruck nicht in die Hohe getrieben werden. Das aus
losende Moment"fiir diese Blutdrucksteigerung ist die Anamie des Vasomotorenzentrums, 
Das besondere Zentrum fiir die Vasomotoren des Gehirns sorgt in unabhangiger Weise bei 
einer allgemeinen Blutdrucksteigerung fiir eine gute Durchblutung des Zentralorgans. 

Durch die QUINCKESche Lumbalpunktion haben wir die Moglichkeit gewonnen, 
uns iiber die Druckverhiiltnisse des Liquor cerebrospinalis unter physiologischen 
und pathologischen Bedingungen zu unterrichten. Schon bei gesunden Menschen 
findet man an verschiedenen Punktionsstellen und wechselnder Lagerung des 
Korpers erheblich voneinander abweichende Druckwerte. BUNGART1 fand unter 
Anwendung eines Hg-Manometers bei narkotisierten Menschen in der Lumbal
gegend bei horizontaler Lage einen positiven Druck von 3-9 mm Hg iiber 
dem Nullpunkt. Richtet man die Versuchsperson auf, ohne sonst etwas an dem 
System zu andern, so steigt er auf 15 mm Hg iiber dem Nullpunkt. Bei Becken
hochlagerung sinkt das Manometer langsam auf Null und dariiber hinaus auf 
negative Werte abo Punktiert man an einer hoher gelegenen Stelle der Wirbel
saule Z. B. suboccipital, so ist der Druck besonders im Sitzen gegeniiber dem 
vorher an tiefer gelegener Stelle gefundenen wesentlich niedriger. Punktion 
eines Seitenventrikels in Horizontallage ergab keine Schwankungen am Mano
meter; wird das FuBende des Bettes gehoben, so wird der Druck in den Ventrikeln 
positiv; wird das Kopfende gehoben, so wird er negativ. 

Analysiert man die Bewegungen, welche die Liquorsiiule bei der Punktion 
im Steigrohr ausfiihrt, so erkennt man die Abhangigkeit derselben von der Aspi
ration und den Bewegungen des Kopfes, von der Anspannung der Bauchmus
kulatur und von der Tatigkeit des Herzens. Bei Registrierung mit der FRANK
schen Kapsel fand BECHER 2, daB die diastolischen Pulsationen des Liquor 
cerebrospinalis in der Lumbalgegend als hier verspatet eintreffende systolische 
Gehirnpulsationen aufzufassen sind. So ist es zu erklaren, daB die pulsatorischen 
Erhebungen nicht mit der Systole des Radialispulses zusammenfallen, sondern 
in der Diastole gelegen sind. Die mit der Atmung synchronen Ausschliige sind 
als Fiillungsdifferenzen im System der oberen Hohlvene wahrend der in- und 
exspiratorischen Atemphasen anzusehen. Jede Steigerung des venosen Druckes 
im Gebiet der oberen Hohlvene muB ceteris paribus zu einem Ansteigl:ln des 
Liquox:druckes fiihren. 

Von den eingangs erorterten Faktoren, die zum "Hirndruck" fiihren, sind 
die Bedingungen bei akuter Meningitis am durchsichtigsten. Hier wird infolge 
der Entziindung eine starke Produktion entziindlich veranderten Liquors ein
setzen, mit der die Riickresorption nicht mehr gleichen Schritt halt; der 
intrakranielle und mit ihm der Lumbaldruck steigen rasch an. Durch Ent
ziindung und Druck werden die in der Pia reichlich vorhandenen Nerven gereizt, 
wodurch der starke meningeale Kop/schmerz erklart wird. Die Beteiligung des 
Vagus an der Innervation der Pia und des Plexus chorioideus des IV. Ventrikels 
vermittelt das bei gesteigerten Hirndruck haufige cerebrale Erbrechen und die 

1 BUNGART: Festschrift zur Feier des lOjahrigen Bestehens der Akademie fiir praktische 
Arzte in Koln. Bonn: Markus u. Weber 1915. 

2 BECHER, ERWIN: Zbl. inn. Med. unD, Nr 38. 
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Pulsverlangsamung. Weitergehende Folgen gesteigerten Hirndrucks sind Krampfe 
undBewuBtlosigkeit. Beides wird auch nach akuten Blutverlusten beobachtet, 
Zustande, bei denen man eher mit einer Senkung des intrakraniellen Drucks 
rechnen muB. Gemeinsam ist beiden - dem Zustand des Hirndrucks und der 
Anamie - partiell wenigstens mangelnde Blutversorgung empfindlicher Kom
plexe, die zunachst zu Reiz-, spater zu Lahmungssymptomen fiihrt. Wichtiger 
vielleicht sind mechanische und chemische Schadigungen der empfindlichen 
Elemente der Hirnsubstanz. 

Schon friih hat man sich bemiiht, die klinischen Erscheinungen und Fern
symptome des Hirndrucks experimentell nachzuahmen. LEYDEN vermehrte 
Menge und Druck der Cerebrospinalfliissigkeit durch Einspritzung von EiweiB
!Osung in den Subarachnoidealraum in Morphiumnarkose. Bei 50 mm Hg-Druck 
wird infolge der zunehmenden Spannung der Dura Schmerz ausge!Ost, bei 120 mm 
Hg treten Krampfe, bei 130 mm Hg Pupillenerweiterung, BewuBtlosigkeit, 
Koma auf. Es wird Nystagmus beobachtet. Schon bei 50 mm Hg nimmt die 
Pulsfrequenz ab, die Bradykardie wird bis 150 mm Hg langsam gesteigert, 
es treten UnregelmaBigkeiten des Pulses auf. Bei 350 mm Hg setzt eine plotzliche 
Beschleunigung der Herztatigkeit ein. AIle diese Erscheinungen von seiten des 
Herzens bleiben nach vorheriger Vagusdurchschneidung aus. Unter zunehmender 
Verlangsamung der Herzaktion und mit zunehmender Kompression der Capillaren 
durch den Hirndruck werden die pulsatorischen Hirnbewegungen vergroBert. 
Die Atmung ist im Stadium des Schmerzes bei geringerem Druck beschleunigt, 
wird mit zunehmendem Druck verlangsamt und unregelmaBig und steht 
schlieBlich still, wahrend das Herz noch minutenlang weiterschlagt. Zuletzt 
tritt unter Wiirgen und Erbrechen der Erstickungstod ein. Durch kiinstliche 
Atmung kann der Eintritt des Todes verhindert oder verzogert werden. Von 
NAUNYN und seinen Mitarbeitern wurde auf die eigentiimlichen Schwankungen 
des Blutdrucks hingewiesen, welche bei langem und starkem Hirndruck als sog. 
TRAUBE-HERINGSche Wellen sich aufzeichnen lassen. Sie werden als Folge 
einer periodischen Erregung der Medulla oblongata aufgefaBt. Mit zunehmendem 
Blutdruck setzt die vorher ruhende Atmung wieder ein, um mit sinkendem 
Blutdruck von neuem aufzuhoren. 

In vielen Fallen von Hirndruck wird eine Stauungspapille gefunden. Diese 
meist beiderseitig an beiden Papillen mit dem Augenspiegelleicht festzustellende 
Veranderung ist sehr verschieden erklart worden. AIle Theorien gehen aus 
von dem erhohten intrakraniellen Druck. Am plausibelsten ist die Vorstellung, 
nach welcher der Druck zu einer odematosen Schwellung der Lamina cribrosa 
und weiterhin zu einer Kom{!ression der ZentralgefaBe fiihrt, welche naturgemaB 
eher den venosen Riickstrom als den arteriellen Zustrom beeintrachtigen muB. 
Es kommt zu venoser Stauung im Sehnervenkopf und sekundar zu einer An
schwellung desselben. Sekundar kann der geschwollene Sehnerv in dem nun 
zu eng gewordenen Foramen sclerae stranguliert werden. Das adem des Seh
nervenkopfes nimmt zu bis zum typischen Bild der Stauungspapille. Daneben 
konnen unabhangig von rein mechanischen Verhaltnissen sich Entziindungen 
yom Gehirn auf den Sehnerven fortleiten und infolge einer solchen Neuritis 
descendens die Papille entziindlich schwellen. Die auffallige Mydriasis, welche 
ein haufig beobachtetes Symptom des Hirndrucks ist, wird als eine Folge der 
Sympathicusreizung gedeutet. 
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H. Commotio cerebri. 
Das Krankheitsbild der Commotio cerebri1 ist wenig scharf umrissen. Die 

Symptome werden je nach der Starke der Gewalteinwirkung wechseln. Das 
erste Symptom ist stets eine Trubung des BewuBtseins, Atemtypus und -rhythmus 
sind verandert, gelegentlich wird CHEYNE-STOKEssches Atmen beobachtet, der 
PuIs bald beschleunigt, bald verlangsamt, in schweren Fallen klein, schlecht 
gefullt und leicht unterdruckbar. Oft scheint eine schlaffe Lahmung aller Extre
mitaten vorzuliegen. Aile diese Symptome konnen auftreten, ohne daB grobere 
Verletzungen speziell des knochernen Schadeldaches nachweisbar sind; ja in 
zu Tode fiihrenden Fallen von Commotio cerebri fehlen sogar mikroskopische 
Veranderungen. Vergegenwartigt man sich den feinen histologischen Bau der 
Hirnrinde, die verschiedenen Schichten der kleinen, mittleren und groBen 
Pyramiden, die mit ihren feinen Fortsatzen ein unendlich zartes Gewebe von 
feinster Struktur darstellen, daB ferner das spezifische Gewicht der einzelnen 
Hirnschichten ein verschiedenes ist 2, so ist verstandlich, daB ein grobes Trauma 
den einzelnen Schichten eine wechselnde Beschleunigung erteilen wird und allein 
aus diesem Grunde schon ZerreiBungen und Storungen in der feinen Textur 
eintreten konnen, die unsern relativ groben Untersuchungsmethoden unzugang
lich sind. Bei schweren Traumen kommen Blutextravasate und Degenerationen 
in den Ganglienzellen vor. GroBe forensische Bedeutung haben die sog. trau
matischen ~P!itapoplexien, welche mehrere Wochen nach einem Schadeltrauma 
eintreten konnen.Sie sind zu erklaren durch Scha<ligungen, welche das primare 
Trauma an den GefaBen setzte und die durch sekundares Nach&eben der GefaB
wand zu Blutungen fiihrte. 

Vielleicht hat die Erschutterung des Schadels an umschriebener Stelle eine 
ahnliche Wirkung auf die Capillaren wie sie SCHLOMKA experimentell am Herzen 
durch leichte Brustwandtraumen auslOsen konnte. Ein langer anhaltender 
Spasmus kann zu Dauerschaden fiihren, ohne daB grobere mechanische Lasionen 
an der Traumastelle gefunden werden. Die BewuBtlosigkeit kann Tage und 
Wochen anhalten. Nach dem Erwachen stellen sich nicht selten eigentumlich 
psychische Veranderungen ein: Der Kranke kann sich auf die Vorgange, welche 
zu dem Unfall gefuhrt haben, nicht mehr besinnen. Die Merkfahigkeit hat 
gelitten. Es entwickelt sich das Krankheitsbild der sog. KORSAKowschen 
Psychose. Auch JACKSONsche Rindenkrampfe, die sog. posttraumatische Epi
lepsie oder umgekehrt motorische Ausfallserscheinungen konnen als Dauer
folgen einer Commotio cerebri zuruckbleiben. 

J. Pathologie des vegetativen N ervensystems 3. 

Die Storungen in den Funktionen des vegetativen Nervensystems sind 
ungemein haufig. Die Beurteilung der Grenze zwischen normalem und patho
logischem Verhalten sind hier besonders schwer zu ziehen, weil die Funktion 

1 Literatur bei HAUPTMANN: Neue dtsch. Chir. 11 I, 250. 
2 THUDIOHUM: Uber die chemische Konstitution des Gehims des Menschen und der 

Tiere. Tubingen 1901. 
3 Literatur bei MEYER u. GOTTLIEB: Experimentelle Pharmakologie. Berlin-Wien: 

Urban & Schwarzenberg 1914. - MULLER, L. R.: Das vegetative Nervensystem. Berlin: 
Julius Springer. - METZNER: Einiges vom Bau und von den Leistungen des sympathischen 
Nervensystems. Jena: Gustav Fischer 1913. 
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des vegetativen Nervensystems einen wesentlichen Teil der psychischen Person
lichkeit ausmacht. 1m Gegensatz zum animalen, der Willkiir unterworfenen 
Nervensystem beherrscht das vegetative die unwillkiirlich tatigen Organe. Seine 
efferenten Fasem stammen aus bestimmten Abschnitten des Zentralnerven
systems. Die Driisen, die Eingeweide, die Organe mit glatter Muskulatur stehen 
unter seinem EinfluB. Die BlutgefiiBe des ganzen Korpers, die Organe der Haut, 
die Iris und das Herz werden in ihrer Tatigkeit von ihm geregelt. Weil die Er
folgsorgane in der Hauptsache die Viscera, die Eingeweide sind, spricht man 
auch yom visceralen N ervensystem. Da manchen diese Organe eine gewisse Auto
nomie zukommt, hat sich der Ausdruck autonomes Nervensystem eingebiirgert. 
Neben dem vegetativen und dem animalen Nervensystem haben wir als drittes 
das "enteric system" LANGLEYS zu unterscheiden, das z. B. in Funktion tritt, 
wenn an einer ausgeschnittenen Darmschlinge auf einen sensiblen Reiz hin eine 
Kontraktion eintritt. Die Zentren dieses Systems sind in die Erfolgsorgane 
selbst eingebettet. 1m Gegensatz zu den animalen Fasem treten die des efferenten 
Anteils des vegetativen N ervensystems nie direkt zu ihren Erfolgsorganen; 
sie ziehen vielmehr, aus dem Zentralnervensystem entspringend, zu einer auBer
halb desselben gelegenen Ganglienzelle. Von dieser als Schaltstelle fungierenden 
Zelle entspringt ein zweites Neuron, dessen Achsenzylinderfortsatz dann die 
Peripherie erreicht. Durch ihre hohe Nicotinem'R/indlichkeit sind diese SchaIt
stellen pharmakologisch scharf gekennzeichnet. Man kann sie mit einer O,5%igen 
NicotinlOsung lahmen und auf diese Weise den Aufbau und die Funktion des 
praganglionaren Anteils gesondert studieren. 

Das vegetative Nervensystem setzt sich aus einem sympathischen und para
sympathischen Anteil zusammen. Beide haben auf fast samtliche Organe EinfluB. 
Sie wirken in entgegengesetzter Richtung, so daB die Organfunktionen gewisser
maBen von zwei Nervenziigeln geleitet werden. 

Einteilung des vegetativen Nervensystems. 
1. Gruppe der thorakallumbalen, dem sympathischen System im engeren Sinne ent

sprechend. Die Fasern werden abgegeben durch die thorakalen und 4-5 ersten lumbalen 
Nerven: 

a) an den Grenzstrang, 
b) an das Gangl. cervicalis sup. und inf., 
c) an das Gangl. stellatum durch die weiBen Rami communicantes; sie laufen jenseits 

der Ganglien gemeinsam mit den Spinalnerven aus. 
2. Gruppe des parasympathischen Systems: 
a) Kranial-bulbarer Teil des parasympathischen Nervensystems, 
1. kurze Ciliarnerven (Sphincter iridis) aus dem Mittelhirn durch den Oculomotorius, 
2. Versorgung der Speicheldriisen und der Vasodilatatoren der MundhOhle aus--der 

Medulla oblongata durch die Chorda tympani. 
3. Versorgung der Schleimhaute von Mund, Nase und Pharynx aus N. facialis und 

glossopharyngeus im Trigeminus verlaufend_ 
4. Hemmende Fasern fiir das Herz, Constrictoren der Bronchialmuskulatur, motorische 

Fasern fUr Oesophagus, Magen und Darm, sekretorische fiir Magen und Pankreas. 
b) Sacraler Teil des parasympathischen Nervensystems aus den ersten Sacralnerven im 

Riickenmark als N. pelvicus, versorgt das Colon descendens, Rectum, Blase und Genitalien 
(s. Abb. 6). 

Eindriicke, die auf sensorischen Bahnen Gehim und Riickenmark erreichen, 
werden auf zentrifugalen vegetativen Bahnen den inneren Organen zugeleitet. 
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Abb. 6. Schema vom Aufbau des vegetativen Nervensystems. (Nach H. H. MEYER und GOTTLIEB.) 
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Es konnen auf diesem Wege yom cerebrospinalen System Reize auf das vege
tative nach Art eines Reflexes iibertragen werden. Als Beispiel kann der Pupillar
reflex gelten, der von der Netzhaut iiber die sensorische Opticusbahn ins Mittel
hirn verliiuft, dort auf den parasympathischen Anteil des Oculomotoriuskerns 
iiberspringt und nun iiber Oculomotorius, Ganglion ciliare, die N. ciliares den 
Sphincter iridis erreicht. 

In ahnlicher Weise kann man die warmeregulatorischen V organge als yom 
cerebrospinalen auf das vegetative Nervensystem iiberspringende Reflexe auf
fassen, die von der erwarmten Haut ausgelost werden. Als Beispiel eines intra
muralen Reflexes kann die Kontraktion einer Darmschlinge gelten, die vorher 
durch einen Gummiballon geblaht wurde. Die Dehnung wird durch eine Kon
traktion nicht mehr beantwortet, wenn der AUERBAcHsche Plexus zerstort ist. 

Fiir den Arzt von besonderer Bedeutung sind die den Schmerz begleitenden 
korperlichen Vorgange. Der Charakter der Schmerzen ist oft von groBer sympto
matischer Bedeutung. Eine gute Schilderung einer Schmerzattacke mit ihrer 
charakteristischen "Ausstrahlung" ist fUr die Diagnose von hohem Werte 
(Angina pectoris, Nierenstein- und Gallensteinkolik). Jeder korperliche Schmerz 
kann auf vegetativen Bahnen irradiieren. Wir sehen in einem Schmerzanfall 
Anderungen der Herzfrequenz und des Blutdrucks. Die pupmen werden weit. 
Diese Pupillenerweiterung ist fiir den untersuchenden Arzt insofern von Be
deutung, als er in Zweifelsfallen daran erkennt, ob Schmerzen vorgetauscht 
oder wirklich, z. B. bei der Palpation des Abdomens, aufgetreten sind. Wahrend 
die Tranensekretion lebhafter vor sich geht, kann die Sekretion des Magens und 
des Darms bei schmerzhaften Eingriffen sofort sistieren. Ebenso kann es zu 
Hemmungen der Magen- und Darmbewegungen kommen. Doch gehen dieser 
Hemmung, wie Rontgenbeobachtungen wahrend der Gallensteinkolik lehrten, 
oft starke Motilitatssteigerungen voraus. Auch Verstarkung von Uterus
bewegungen sind als Effekt von schmerzhaften Eingriffen beobachtet worden. 
AIle die letztgenannten Vorgange werden als visceroviscerale Reflexe aufgefaBt, 
bei welchen gesteigerte durch krankhafte V organge bedingte Reize im para
sympathischen System in den visceromotorischen Teil des vegetativen Nerven
systems auf sympathischen Bahnen ausstrahlen. AIle schmerzleitenden Fasern 
ziehen iiber den Thalamus opticus und konnen von hier nach dem nahe ge
legenen Hohlengrau des 3. Ventrikels irradiieren. Daher konnen Schmerzen 
auch zentral durch Herderkrankungen bedingt sein. So werden die Kranken mit 
beginnender Dementia paralytica und senilis von heftigsten Kopfschmerzen 
gequalt. Auch bei Encephalitis lethargica werden in seltenen Fallen starke 
Schmerzen angegeben, die an die verschiedensten Stellen der Peripherie pro
jiziert werden. 

Gemiitsbewegungen, Freude, Leid, Zorn und Trauer wirken auf dem Wege 
des vegetativen Systems auf Herz, BlutgefaBe, Tranendriisen, Verdauungstrakt. 
1m Gegensatz zu den Reflexen im Bereich des animalen N ervensystems greifen 
derartige emotionelle Erregungen auf mehrere Organe zugleich iiber. Die alten, 
in verschiedensten Bildern niedergelegten Volkserfahrungen, daB angstliche 
Affekte uns das "Herz zusammenschniiren" oder das "Herz stillstehen lassen", 
daB man "sich gelb argern" konne, sind der Ausdruck fUr die Wirkungen 
psychischer Erregungen auf die inneren Organe, welche ihnen auf dem Wege des 
vegetativen Nervensystems vermittelt werden. Man hat den Halssympathicus 
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geradezu als emotionelle8 N ervensystem bezeichnet. Man weiB, daB die Reizung 
dieses Nerven in eim)m 'bestimmten Bezirk zwischen Auge und Ohr bei Katzen, 
in der Occipitalgegend beim Affen ein Strauben der Kopfhaare bedingt. Das 
Spiel der Gesichtsvasomotoren im Zorn und Schreck, bei Freude und bei der 
Scham, der SchweiBausbruch der angstlich Verlegenen zeigt, welche Rolle diese 
tiber das Halsganglion vermittelten emotionellen Reflexe im Leben jedes 
Einzelnen spielen. Die eigentumlich keuchende Atmung im Zorn wird auf eine 
Konstriktion der Bronchialmuskulatur zuruckgefuhrt, welche, durch die vege
tativen Fasern des Lungenvagus eingeleitet, den Gasaustausch erschwert. 

Das Spiel der Vasomotoren steht nicht nur im Bereich des Kopfes und des 
Gesichts unter der Herrschaft des vegetativen Nervensystems, sondern am 
ganzen Korper. So suggerierte WEBER hypnotisierten Menschen ganz bestimmte 
Arbeitsvorstellungen und zeigte, daB unter dem EinfluB dieser Vorstellungen 
die Vasomotoren der betreffenden Extremitat sich erweitern und deren Volumen 
in deutlich meBbarer Weise zunimmt. Bei disponierten Individuen solI es sogar 
moglich sein, auf rein suggestivem Wege die Bildung von Quaddeln und Haut
blutungen zu erzeugen. 

Neben einem im Zwischenhirn anzunehmenden Vasomotorenzentrum muB 
man mit dem V orhandensein weiterer untergeordneter spinaler Vasomotoren
zentren rechnen. Wahrscheinlich ziehen vasomotorische Fasern durch beide 
Seiten des Ruckenmarks, denn bei der sog. BROWN-SEQUARDschen Halbseiten
lahmung sind die vasomotorischen Ausfallserscheinungen nur wenig ausgepragt. 
Die Vasomotoren stehen unter der antagonistischen Herrschaft des sympathi
schen und parasympathischen Nervensystems. Reizung des Plexus hypo
gastricus, dessen Rami comm. aus dem Lendenmark entspringen, bedingt 
Vasokonstriktion an den Genitalien. Der gefaBerweiternde Nerv fiir die Corpora 
cavernosa (N. erigens) entspringt aus dem Sacralmark. Die feinen GefaBnerven 
sind in verschiedenen Schichten ihrer Wandungen eingebettet; in den groBen 
GefaBen (Aorta, Carotis) sind intramurale Ganglien nachgewiesen. Vielleicht 
werden die schmerzhaften Sensationen bei Aortitis und Coronarsklerose durch 
sensible zentripetale GefaBnervenfasern vermittelt. Die bisweilen von Herz
kranken (Angina pectoris) geklagten Schmerzen in Brust und Armen werden 
durch Erregungen aus den sensiblen zentripetalen sympathischen Fasern, die 
in das oberste Brustmark einstrahlen, bewirkt. Dieselben springen dort auf die 
hier einmundenden spinalen Bahnen fur Brust und linken Arm uber (s. S. 46). 

Das H erz steht unter dem doppelten EinfluB hemmender und beschleunigender 
Fasern. Die Vagusaste des Herzgeflechtes fiihren die Hemmungsfasern fur die 
Herztatigkeit. Aber auch die accelerierenden Fasern ziehen mit dem Vagus zum 
Herzen. Bei Atropin- und Nicotinvergiftung werden die Hemmungsfasern ge
lahmt. Unter diesen Bedingungen hat Vagusreizung durch Vermittlung des 
Accelerans eine Beschleunigung des Herzschlags zur Folge. Die bei Hirntumoren, 
Hydrocephalus, Meningitis oder bei willkiirlicher Hirndrucksteigerung durch 
den VALsALvAschen Versuch bewirkte Verlangsamung des Herzschlags kommt 
durch Reizung des Vagus zustande. Das Zentrum des Vagus liegt am Boden des 
4. Ventrikels. Das Zentrum fur die sympathischen N. accelerantes ist noch 
unbekannt. 

Die doppelte Innervation der Bronchialmuskulatur durch Vagus und Sym
pathicus hat e:rhebliche klinische Bedeutung. Wahrend Sympathicusreizung ein 
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Nachlassen des Bronchialmuskeltonus und Erweiterung der Bronchien bedingt, 
verengert Vagusreizung die feinsten luftfiihrenden Wege. Die akute Lungen
blahung im anaphylaktischen Shock kommt sehr wahrscheinlich auf nervosem, 
namlich auf dem Wege des Vagus, welcher bronchoconstrictorisch wirkt, zustande. 
Der akute asthmatische Anfall, vielleicht auch einige Formen des Lungenodems, 
sind auf ebensolche Storungen der Bronchialmuskelinnervation zuriickzufiihren. 
So wird es verstandlich, daB das Reizgift des Sympathicus, das Adrenalin, einen 
asthmatischen Anfall durch Erweiterung der Bronchien beseitigen kann, und 
daB das gleiche durch Lahmung des vasoconstrictorisch wirkenden Vagus mit 
Atropin zustande kommt. 

Die Wirkungen des vegetativen Nervensystems auf die iibrigen Organe finden 
in den betreffenden Kapiteln Erwahnung. 

Die Moglichkeit ditterenter pharmakologischer Beeinflussung des sympathi
schen und des parasympathischen Systems hat viel zur Aufklarung seiner 
physiologischen Aufgaben und pathologischer Vorgange beigetragen. Das 
wirksamste Reizgift des Sympathicus ist das Adrenalilt, dessen chemische 
Zusammensetzung und physiologische Wirkungsweise im Kapitel X beschrieben 
wurde. Beziiglich seiner Wirksamkeit im Bereich des vegetativen Nerven
systems sind folgende Tatsachen von Bedeutung. Adrenalin bewirkt: 

1. Vasokonstriktion in fast allen GefaBgebieten, 
2. Beschleunigung und Verstarkung des Herzschlags wie bei Acceleransreizung, 
3. Pupillenerweiterung wie bei Reizung des Halssympathicus, 
4. Sekretion der sympathisch innervierten Speicheldruse, 
5. Hemmung der motorischen Tatigkeit des Magendarmtrakts und der Blase. 
Das Adrenalin greift an der Verbindungsstelle der sympathischen Nervenfasern mit den 

Muskelelementen an. Je feiner diese myoneurale Verbindung differenziert ist, um so haher 
ist die Empfindlichkeit des Gewebes gegen AdrenaIin. Werden die zufiihrenden Nerven 
durchschnitten, so zeigt sich oft eine gesteigerte Empfindlichkeit der glatten Muskulatur 
gegen das Adrenalin. Auch die GefaBwirkung des Adrenalins ist von der Intaktheit der 
nervasen Verbindung unabhangig und gebunden nur an die Intaktheit der Nervenendigungen. 
Ihre gemeinsame EmpfindIichkeit gegen Adrenalin charakterisiert die sympathischen Nerven 
geradezu als eine physiologische Einheit. Die Endigungen des parasympathischen Systems 
werden von dem Muscarin erregt, von Atropin gelahmt. MU8carin bedingt: 

1. Pupillenverengerung, 
2. Verlangsamung des Herzschlags wie Vagusreizung, 
3. Kontraktion der Bronchialmuskulatur, 
4. Kontraktion der Magendarmmuskulatur, 
5. Driisensekretion. 
Atropin lahmt die parasympathischen Endigungen, hat im allgemeinen eine dem Muscarin 

entgegengesetzte Wirkung. Es bedingt Pupillenerweiterung, Beschleunigung des Herz
schlags durch Kompensation der Vaguswirkung; es wirkt erschlaffend auf die Bronchial
muskulatur und besonders auf den Tonus der Darmmuskulatur. Es wirkt hemmend auf 
die Sekretion der drusigen Organe. Dem MU8carin ahnliche Wirkungen haben das Cholin, 
Pilocarpin und Physostigmin. Unter diesem kommt dem Cholin vielleicht erhebliche physio
logische Bedeutung zu, da es als Abbauprodukt des Lecithins wahrend der Verdauung 
wirksam werden kann und die Darmtatigkeit beeinflussen kann. 

Die lahmenden Eigenschaften des Nicotins, welche sowohl im sympathischen wie im 
parasympathischen System an den Schaltstellen zwischen praganglionarer und post
gangIionarer Faser angreifen, wurde oben bereits erwahnt. 

Das Ergotoxin schlieBIich lahmt die Endigungen des sympathischen Systems, wirkt 
demnach entgegengesetzt wie "das Adrenalin. . 

Auf Grund dieser pharmakologischen Differenziertheit des sympathischen und para.
sympathischen Systems hat manl versucht, bestimmte Dispositionstypen beim Menschen 

1 EpPINGER u. HESS: Slg klin. Abh. 1910, Nr 9 u.lO. 

Burger, Pathologische Physiologie. 2. Auf!. 4 
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zu unterscheiden. Die vagotonische und die sympathicotonische Disposition. Einzelne 
Individuen reagieren auf Policarpin besonders lebhaft im Bereiche ihres parasympathischen 
Nervensystems, wahrend sie gegen Adrenalin unterempfindlich sind und umgekehrt. Zu 
den vagotonischen Erscheinungen wird die Hyperaciditat, die Neigung zu SchweiBen, die 
Eosinophilie gerechnet, wahrend als sympathicotonische Symptome die Hypochlorhydrie 
und die alimentare Glykosurie angesprochen werden. Die Feststellung einer rein vago
tonischen oder rein sympathicotonischen Disposition laBt sich auf Grund pharmakologischer 
Kriterien aber sehr selten machen. Meist zeigen Menschen mit iibererregbarem vegetativen 
Nervensystem, worauf unter anderem BAUERl nachdriicklich hingewiesen hat, eine gleich
maBige 1Jbererregbarkeit gegeniiber dem Pilocarpin und dem Adrenalin. Ebenso wird von 
den Kritikern der EpPINGER- und HEssschen Auffassungen betont, daB die Erfolgsorgane 
zu wechselnden Zeiten eine wechselnde Reaktionsbereitschaft aufweisen konnen, wodurch 
wiederum die strenge Trennung in vagotonische und sympathicotonische Disposition an 
Sicherheit verliert. So wertvoll die pharmakologische Durchforschung des vegetativen 
Nervensystems fiir die Physiologie geworden ist, so bescheiden ist ihre bisherige Bedeutung 
fiir die Klinik. 

III. Stornngen des Wachstnms nnd der Entwicklnng 
des Skelets. 

Storungen des Wachstums und der Skeletentwicklung stehen in innigen 
Wechselbeziehungen zu den Funktionen der endokrinen Driisen. Wann der 
inkretorische EinfluB sich zuerst geltend macht, ob bereits intrauterin oder 
erst post partum, ist noch strittig. TANDLER glaubt, daB die endokrinen Driisen 
den Korper schon im Embryonalleben formen, da dem Fetus durch den plazen
taren Kreislauf die Produkte der miitterlichen endokrinen DrUsen zugefiihrt 
werden. Eine Insuffizienz der miitterlichen Driisen macht beim Neugeborenen 
manifeste Au.sfallserscheinungen, besonders dann, wenn er selbst einen Defekt 
im System der endokrinen Driisen aufweist. Durch Verfolgung des zeitlichen 
Ablaufs der Ossifikation mit Hilfe der Rontgenphotographie kann die Form
bildung und das Langenwachstum verfolgt werden. Die formale Ausbildung 
des Organismus, seine Reife findet ihren Ausdruck in der Knochenentwicklung 
(Differenzierung). 

1m allgemeinen treten beim weiblichen Geschlecht die Knochenkerne fmher 
und bei einer geringeren KorpergroBe auf als beim mannlichen. Die Zeit, welche 
bis zur Anlage samtlicher Kerne verlauft, ist beim weiblichen Geschlecht kiirzer, 
wahrend es hinsichtlich der Langenentwicklung bis kurz vor der Pubertatszeit 
hinter dem mannlichen etwas zuriickbleibt 2• 

Die Synostosierungsproze8se an den Epiphysen vollziehen sich unter physio
logischen Bedingungen zwischen dem 14. und 17. Lebensjahr. Nach eigenen 
und den Erfahrungen anderer Autoren nimmt der OssifikationsprozeB an den 
Epiphysenfugen folgenden zeitlichen Verlauf: Vor dem 15. Lebensjahr sind 
die Epiphysenfugen im allgemeinen an Radius, Ulna und Fingerphalangen offen, 
im 15. und 16. Lebensjahr vollzieht sich dIe Ossifikation der Epiphysenfugen 
am Handskelet, und zwar schreitet sie von den proximalen zu den distalen 
Knochen vor, wobei der ProzeB beim weiblichen Geschlecht dem beim mannlichen 
vorauseilt. Nach vollendetem 17. Lebensjahr sind die Epiphysenfugen, wenn 
keine St6rungen vorliegen, geschlossen. Es scheint, als ob an der starker 

1 BAUER: Konstitutionelle Disposition. Berlin: Julius Springer 1917. Dort weitere 
Literatur. 2 STETTNER, ERNST: Arch. Kinderheilk. 68, 342; 69, 27. 
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arbeitenden rechten Hand in einigen Fallen die Ossifikation etwas eher abge
schlossen ist als an der weniger beanspruchten linken. 1m allgemeinen schreitet 
der ProzeB an beiden Handen gleichmaBig fort. Das gleiche gilt fUr die Ossifi
kation des menschlichen FuBskelets l . Beide Vorgange - das Auftreten der 
Knochenkerne und der SchluB der Epiphysenfugen - werden zeitlich geregelt 
durch die Einwirkung innerer Sekrete. DaB das weibliche Geschlecht in seiner 
formalen Entwicklung dem mannlichen vorauseilt, wird durch den fruheren 
Eintritt der Geschlechtsreife bei weiblichen Individuen erklart. 

Durch die genaue Kenntnis der zeitlichen Verhaltnisse des Auftretens der 
Knochenkerne und der Synostosierung der Epiphysen sind wir in die Lage 
gesetzt, Abweichungen von diesen Normen als wertvolle Symptome fUr Storungen 
des Knochenwachstums und der Entwicklung mit Hilfe des Rontgenverfahrens 
zu erkennen und zu werten. 1m Wachstumsalter haben wir durch die rontgeno
logische Untersuchung des Skelets, wenn andere Storungen auszuschlieBen 
sind, die Moglichkeit, das geordnete Zusammenarbeiten der innersekretorischen 
Drusen zu priifen. Die Schilddriise fordert in ausgepragter Weise die Differen
zierung (Auftreten der Knochenkerne). Ihre Uberfunktion bewirkt ein be
schleunigtes Liingenwachstum und einen etwas verfruhten EpiphysenschluB. 
Der Ausfall der Schilddrusenfunktion (Myxodem) zeigt ein starkeres Zuruck
bleiben der Differenzierung und eine Hemmung der Langenentwicklung. Diese 
Symptome werden beim Myxodem und beim sporadischen und endemischen 
Kretinismus gefunden. Das Rontgenbild zeigt bei diesen Erkrankungen, soweit 
sie in die Wachstums- oder Entwicklungsperiode fallen, daB die Knochenkerne 
in den Epiphysen, besonders die Karpal- und Tarsalkerne verspatet auftreten, 
die Epiphysenfugen lange offen bleiben (bis zum 36. Lebensjahr), die groBe 
Fontanelle sich erst spat schlieBt. Diese Form des thyreogenen Zwergwuchses 
zeigt eine besonders gute Beeinflussung des Zustandes durch die Behandlung 
mit Schilddrusensubstanz oder mit Thyroxin. 

Uber die pathologische Physiologie der Thymusdriise sind weder klinische 
noch experimentelle in allen Punkten ubereinstimmende Daten bisher bekannt
geworden. Bei Exstirpation des Thymus in einem bestimmten Alter werden 
als Ausdruck thymektogener Ossifikationsstorungen Wachstums-Entwicklungs
hemmungen gefunden 2. Neben Storungen der enchondralen Ossifikation werden 
nach Thymusexstirpation mangelnde Kalkaufnahme des neugebildeten osteoiden 
Gewebes, bedeutende Verbreiterung der Epiphysenfugen und Osteoidmantel 
am Femur und an der Tibia gesehen. Diese Veranderungen gleichen in vielen 
Punkten den bei Rachitis gefundenen 3. 

Auch einzelne Beobachtungen uber mangelnde Thymusfunktion am Menschen 
scheinen fUr eine Hemmung des Knochenwachstums zu sprechen. Es kommt 
zu einer eigenartigen Osteoporose und Bruchigkeit der Knochen, in deren Folge 
multiple Frakturen auftreten. Die Schilddrusenexstirpation ist in Fallen von 
thymogenem Zwergwuchs absolut unwirksam. Auch bei der Osteogenesis inperfecta 
hat man an Zusammenhange mit der Thymusdruse gedacht. Die Proliferations
vorgange am Knorpel sind bei dieser Erkrankung verlangsamt. Die Bildung 
von Knochen von seiten des Marks und des Periost ist unvollkommen. Die 

1 HASSELWANDER: Z. Morph. u . .Anthrop. 12 (1909). - RIEDER u. ROSENTHA.L: Lehr-
buch der Rontgenkunde, Bd.2. 1918. 2 MATTI: Erg. inn. Med. 10, 1 (1913). 

3 BASCH: Jb. Kinderheilk. 64, 319 (1906). - KLOSE: Jb. Kinderheilk. 78, 663 (1913). 

4* 
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Knochen sind zwar normal lang aber so diinn und so poros, daB sie bei der 
leichtesten Beanspruchung brechen. Schon intrauterin kommt es zu zahlreichen 
Frakturen, die zum Teil mit reichlicher Callusbildung ausheilen. Diese Knochen
briichigkeit wird Osteopsatyrose genannt. Wenn die Kinder mit diesem Leiden 
am Leben bleiben, fallen sie nicht selten durch eine auffallig blaue Farbung 
der Skleren auf. 

Verlust oder Hypoplasie der Keimdrilsen fiihrt im jugendlichen Alter zum 
Hochwuchs. Das grazile Skelet zeigt fUr diese Wuchsform typische Proportionen, 
groBe Unterlange, groBe Spannweite. 1m Rontgenbilde erkennt man je nach 
dem Alter eine verspatete Anlage der Knochenkerne oder eine hochgradige 
Verzogerung des Epiphysenschlusses an Hand- und FuBgelenken. Die spate 
Ossifikation der Epiphysenfugen ist die Ursache fiir die charakteristischen 
Proportionen und die groBe Korperlange beim infantilen Hochwuchs. 

Auch beim Intantilismus universalis ist die spate Ausbildung der Knochen
kerne und das Offenbleiben der Epiphysenfugen ein hiiufiges Symptom. Jedoch 
ist hier neben der Hypoplasie des Genitales, welche im wesentlichen fiir die spate 
Reife des Individuums anzuschuldigen ist und das Ausbleiben der sekundaren 
Geschlechtscharaktere bedingt, mit dem Minderwirksamwerden bzw. Ausfallen 
anderer das Wachstum und die Entwicklung befordernder Inkrete zu rechnen. 
Bemerkenswert ist, daB beim infantilen Weibe die Ovarien die zweifache GroBe 
geschlechtsreifer Ovarien aufweisen konnen. Die VergroBerung solcher Keim
driisen wird auf eine Zunahme des Bindegewebes und reichlich unter der 
Rindenschicht gelegene cystische Gebilde - alte atretische GRAAFsche 
Follikel - zuriickgefiihrtl. Zum Unterschied von Infantilismus werden beim 
Friiheunuchoidismus in der Regel die Knochenkerne der Altersstufe entsprechend 
entwickelt gefunden, wahrend die Epiphysenfugen abnorm lange persistieren 2• 

Bei den sog. primordialen Riesen handelt es sich um Menschen von pro
portioniertem Wuchs, deren Epiphysen zur normalen Zeit synostosieren, wahrend 
der Riesenwuchs, welcher auf Eunuchoidismus beruht, durch eine lange resi
stierende Epiphysenfuge charakterisiert ist. Das Wachstum dauert langer als 
in der Norm. Durch die Ausbildung iibermaBig groBer Extremitaten kommt 
es zum "Uberwiegen der Unterlange iiber die Oberlange. Das Skelet wird als 
typisch unreif bezeichnet. Bei Kastration in friiher Jugend kommt es gleichfalls 
zu einem abnormen Langenwachstum und langer Persistenz der Epiphysenfugen. 
"Uber das zeitliche Auftreten der Knochenkerne bei Friihkastraten sind wir 
nicht unterrichtet. 

Bei der sog. Pubertas praecox kann es sich um eine konstitutionelle Anomalie, 
gelegentlich aber auch um Tumoren der Keimdriisen handeln. Das krankhafte 
Wachstum setzt in friiher Kindheit ein. Infolge der "Uberstiirzung der allgemeinen 
Entwicklung kommt es zur vorzeitigen Ausbildung der Geschlechtsorgane und 
der sekundaren Geschlechtsmerkmale. Bei diesen Riesenkindern ist die Ossi
fikation iiberstiirzt. In den seltenen bisher beobachteten Fallen von genital 
bedingter Friihreife sollen die Epiphysen hiiufig unregelmaBig und knollig 
aufgetrieben sein. Die Storung ist nicht selten halbseitig und mit anderen 
MiBbildungen (z. B. KlumpfuB, Synophthalmie) gepaart. 

1 BARTEL U. HERlIIANN: Mschr. Geburtsh. 33, 125 (1911). 
2 TANDLER u. GROSS: Wien. klin. Wschr. 190711, 1596. 
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Als Ausdruck einer in ihrem Wesen noch nicht bekannten Korrelations
storung der innersekretorischen Driisen, bei welcher die Dysfunktion der Ovarien 
dominiert, ist die Osteomalacie anzusehen. Bei diesem schweren Leiden gravider 
Frauen kommt es zu einer weitgehenden Kalkverarmung des gesamten Knochen
systems (Verminderung von 65 auf 28 % ), die Knochen erweichen infolgedessen 
und geben jeder Beanspruchung auf Druck und Zug weitgehend nach, wodurch 
es zu groBen Gestaltsveranderungen kommt. Fiir die dominierende Rolle, welche 
die Keimdriisen fiir die Entstehung der puerperalen Osteomalacie spielen, 
sprechen die Erfolge der Kastrationstherapie. Das histologische Bild osteo
malacischer Knochen hat mit dem der rachitis chen viele gemeinsame Ziige; 
sie sind durch den Reichtum an osteoider Substanz, die erweiterten Markhohlen 
der Rohrenknochen, die diinne, rarifizierte Rinde, die grobmaschige Spongiosa 
und das intensiv rote splenoide Mark charakterisiert. 

Auch die Haufigkeit arthrotischer Prozesse zu Beginn und am Ausgang des 
weiblichen Sexuallebens wird durch die Mitbeteiligung der Ovarien erklart. 

Die Beziehungen der drei funktionelldifferenten Abschnitte der H ypophyse 
zum Knochenwachstum sind bis heute wenig durchsichtig. Einer gesteigerten 
Wirksamkeit des Vorderlappens soIl bei jugendlichen 1ndividuen der Riesen
wuchs entsprechen, wahrend bei Erwachsenen das Bild der Akromegalie 
resultiert (s. Kapitel X). 

Aber auch das Gegenteil, ein hypophysiirer Zwergwuchs, ist bekannt. Bei 
dieser Form der Wachstumshemmung findet sich eine betrachtliche Erweiterung 
des Tiirkensattels oder auch eine sog. Mikrosella. Wenn es sich um eine primare 
Aplasie oder Hypoplasie der Hypophyse handelt, so entspricht dem rontgenolo
gisch eine auffallige Verkleinerung des Tiirkensattels. 1st aber die Hypophyse 
durch raumerweiternde Prozesse zerstort, so kommt es zu einer Erweiterung der 
Sella. Natiirlich ist die Wachstumshemmung im letzteren FaIle weitgehend 
abhangig von dem Zeitpunkt des Zerstorungsbeginns der Hypophyse. Die 
Epiphysen persistieren beim hypophysaren Zwerg sehr lange. 

Auch der Typus des heredodegenerativen Zwergwuchses hangt offenbar mit 
Storungen der Hypophyse zusammen. Solche Kinder sind bei der Geburt 
normal groB, entwickeln sich bis etwa in das dritte Lebensjahr ungestort und 
zeigen um diese Zeit eine langsam einsetzende Wachstumshemmung. Es ent
wickeln sich langsam die Zeichen des H ypogenitalismus und der Dystrophia 
adiposa genitalis. Die Sella ist entsprechend dem Zuriickbleiben der Entwicklung 
des Schadels verkleinert. Die Epiphysenfugen schlieBen sich verspatet; das 
Wachstum geht noch nach 20 Jahren weiter. Der Erbgang dieses heredodegene
rativen Zwergwuchses folgt dem recessiven Typus. 

Auch nach der Heilung einer Rachitis kann eine dauernde Verkiirzung der 
Rohrenknochen zuriickbleiben, woraus der rachitische Zwergwuchs resultiert. 

Auf die Knochenveranderungen bei Adenomen der N ebenschilddriise, welche 
zum Bilde der Ostitis fibrosa generalisata fiihren, wird S.211 naher ein
gegangen. Ein mit der Rachitis in seiner auBeren Erscheinungsweise ahnliches 
Krankheitsbild ist die Ohondrodystrophie (fetale Rachitis). Hier fiihrt eine 
schon wahrend des intrauterinen Lebens einsetzende Erkrankung des wachsenden 
Knorpels zu einem Kleinbleiben der Glieder (Mikromelie). Haufig kommt es 
zu einem verfriihten Verschmelzen der Epiphysenfugen; die vorzeitige Tri
basilarsynostose fiihrt zu der charakteristischen Einziehung der Nasenwurzel. 
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Die Chondrodystrophie ist von der Rachitis wesensverschieden und als ein 
Krankheitsbild sui generis zu betrachten. 

Nach dem Gesagten kann der Zwergwuchs sehr verschiedene Ursachen 
haben. Die Differentialdiagnose ist nicht immer einfach, da Mischung der 
verschiedenen Formen sicher vorkommt. Man unterscheidet eine Nanosomia 
primordialis und eine Nanosomia intantilis. Die Menschen mit Nanosomia 
primordialis werden bereits zu klein geboren und bleiben auch bei ihrer im 
iibrigen normalen Entwicklung zu klein. Diese Form wird auch hypoplastischer 
Zwergwuchs genannt, ist exquisit vererbbar und tritt dementsprechend bei 
Mitgliedern ein und derselben Familie gehauft auf. Dieser primordiale Minder
wuchs kann auch zu einem Rassenmerkmal werden. Die ZwergvOlker Mrikas 
sind hierher zu rechnen. Vollkommen verschieden von diesem Typo's ist die 
Nanosomia infantilis, die durch die Persistenz eines sonst voriibergehenden 
Entwicklungsstadiums charakterisiert ist. Die Epiphysenfugen bleiben offen, 
die Geschlechtsreife bleibt aus, die GroBenverhaltnisse des Korpers bleiben 
kindlich. 1m Bereich des Skeletsystems soIl sich die Entwicklungshemmung 
auf die knorpelig praformierten Knochen, nicht aber auf die hautig praformierten 
Teile des Schadels erstrecken. Das Gehirn erreicht seine normale GroBe, die 
eingezogene Nasenwurzel gibt dem Gesicht einen kretinoiden Ausdruck. 

Die Zwerge lassen sich demnach einteilen in solche mit proportioniertem 
Korperbau und solche mit unproportioniertem Korperbau. 

Proportionierten Korperbau zeigt: Unproportionierten Korperbau zeigt: 
1. der hypophysare Zwerg, 1. der rachitische Zwerg, 
2. der thyreogene Zwerg (infantiles 2. der chondrodystrophische Zwerg. 

MyxOdem), 
3. der Nebennierenrindenzwerg, 
4. der Thymuszwerg, 
5. der infantilistische Zwerg. 

FUr die Differentialdiagnose sind neben der Messung der auBeren Proportionen 
vor aHem die Ergebnisse der Rontgenuntersuchung des Knochensystems von 
ausschlaggebender Bedeutung. Daneben sind die Erblichkeitsverhaltnisse und 
der Zustand der endokrinen Driisen zu beriicksichtigen. 

IV. Pathologie der Atmnng. 
Unter Atmung versteht man den Gaswechsel aller lebenden Wesen, der Tiere 

sowohl wie der Pflanzen. Das Leben der Tiere ist - mit wenigen Ausnahmen 
(Ascariden, Trichinen) - an die Aufnahme von Sauerstoff und Abgabe von 
Kohlensaure gebunden. 

Bei den hOheren Tieren iibernimmt das Blut die Rolle eines Gasvermittlers zwischen 
den Korpergeweben und der Umwelt. Das Blut nimmt in besonderen Organen den Sauer
stoff auf, entau3ert sich dort der Kohlensaure und tauscht im Kontakt mit allen Geweben 
seine Gase gegen die der Zellen aus. Als Gasaustauschapparate gegen die Umgebung 
fungieren fiir die in der Luft lebende Tiere und die Saugetiere die Lungen, bei den Fischen 
die Kiemen. 

In der menschlichen Pathologie wird zwischen Storungen der aufJeren und 
inneren Atmung unterschieden. Bei den Storungen der aufJeren Atmung ist der 
Gasaustausch zwischen Luft und Lungencapillaren, bei denen der inneren 
Atmung ist der Gaswechsel zwischen den Capillargebieten des groBen Kreislaufs 
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und den Geweben beeintrachtigt. Die Menge des verbrauchten Sauerstoffs 
ist ein MaG fUr die Atmunysyrof3e der Zellen, die auch im Glase gemessen werden 
kann. 

A. Der normale Vorgang der au8eren Atmung. 
Der diffusive Gasaustausch zwischen AuBenluft und Blut wird durch die breiten Epithel. 

flachen der Lungen vollzogen, welche beim Menschen eine Ausdehnung von 90-130 qm 
haben. Die feinen Hohlraume der Alveolen bewirken durch ihre groBe Zahl diese gewaltige 
Oberflachenausdehnung. Durch abwechselnde Erweiterung und Verengerung dieser Hohl
raume wird der Luftwechsel in Gang gehalten. Die Atembewegungen werden durch rhyth
mische Kontraktionen quergestreifter Muskulatur bewerkstelligt. 

AuBer der am Brustkorb angreifenden Muskulatur werden auch die glatten Muskeln 
der Lunge und des Bronchialbaums bei der Atmung kontrahiert. Den elektrischen Ausdruck 
dieser von langsamen Dilatationen und Kontraktionen des Bronchialbaums und der Lunge 

Abb.7. Normales Elektrobronchogramm nach LUISADA 1. 

herriihrenden Potentialschwankungen nennt man Elektrobronchogramm. Die Abb. 6 zeigt 
eine solche elektrobronchographische Kurve. In der Regel bestehen konstante Beziehungen 
zwischen dem Elektrobronchogramm und der Kurve der Brust- und Bauchatmung. Nervose 
Reize sowie chemische Einfliisse konnen diese Beziehungen andern. 

Vnter normalen Bedingungen ist nur eine Phase des Atmungsvorgangs - die inspira
torische - durch aktive Muskelarbeit bedingt. Bei Atmungsvertiefung werden im wesent
lichen die oberen Thoraxabschnitte starker betatigt. Das geschieht durch Innervation 
der am oberen Brustkorb angreifenden Muskeln. 74 Teilstiicke, die untereinander an 
101 Stellen beweglich verbunden sind, bauen den Brustkorb auf und erklaren seine groBe 
Anpassungsfahigkeit an wechselnde Bediirfnisse. Die kreislautfwdernde W irkung der 
Atmung 1st abhangig von der ausgiebigen Beweglichkeit alZer den Thorax anfbauenden 
Teile. 

Das exspiratorische Zusammensinken des Brustkorbs ist zum groBten Teil durch den 
anatomischen Bau des knochernen und knorpeligen Thorax gewahrleistet. Die elastischen 
Rippenknorpel erfahren bei der inspiratorischen Erweiterung des Thorax eine Torsion 
und streben, sobald der muskulare Zug der thoraxerweiternden Muskulatur aufhort, wieder 
der Ausgangslage zu. 

Den Hauptanteil der inspiratorischen Erweiterung besorgt das muskelstarke Zwerch
iell, welches bei seiner Kontraktion gleichzeitig den Inhalt der Bauchhohle komprimiert 
und so den Riicktritt des venosen Blutes aus dem Bauch- in den Brustraum fordert . Die 
Grope der Zwerchfellbewegung hangt ab von der Kraft der Muskulatur, von der Starke der 
Innervation, dem Tonus des Zwerchfells, von dem Gegenzug der Lunge und dem abdomi
nellen Druck. Ein geringer Tonus soil nach HESS eine tiefe und langsame, ein kraftiger 
Zwerchfelltonus dagegen eine frequente und flache Atmung bedingen 2 • Aile diese Faktoren 
konnen unter pathologischen Bedingungen einzeln oder gemeinsam gestiirt sein. Beim 

1 LUISADA: Beitr. Klin. Tbk. 77,460 (1931). Erg. inn_ Med. 47, 120 (1934). 
2 HESS: Regulation der Atmung. Leipzig 1931. 
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inspiratorischen Herabsteigen des Zwerchfells w6lben sich die Bauchmuskeln unter Nach
lassen ihres Tonus vor. Dieser Atemtypus wird als der abdomirude bezeichnet und ist vor
wiegend dem mannlichen Geschlecht eigen, wahrend beim Weibe die Erweiterung des 
Thorax zum gr6Bten Teil durch die Rippenheber, die Scaleni, besorgt wird (costaler Atem
typus). 

Die Lungen werden, den thoraxerweiternden Kraften nachgebend, passiv 
gedehnt. Sie liegen mit ihren AuBenflachen der Thoraxinnenwand dicht an, 
so daB zwischen beiden nur eine capillare Pleuraspalte bestehen bleibt. Eine 
"Pleurahohle" gibt es normalerweise nicht. Eine solche entsteht erst, wenn 
zwischen der Pleuraspalte und der AuBenluft, z. B. durch eine SchuBverletzung 
eine offene Verbindung hergestellt wird. 1st auf diese Weise ein lufthaltiger 
Raum zwischen den Pleurablattern - ein Pneumothorax - entstanden, so 
kontrahiert sich die Lunge vermoge ihres reichlichen Gehaltes an elastischem 
Gewebe; bei intakten Thoraxwandungen sind in allen Atmungsphasen die 
elastischen Fasern des Lungenparenchyms unter dauernder Spannung. Auf 
der AuBenwand des Thorax ruht der Atmospharendruck, auf der Innenwand 
ist derselbe durch die elastische Kraft des Lungengewebes, die ihm entgegen
wirkt, erniedrigt. So kommt der falschlicherweise sog. "negative Pleuradruck" 
zustande. Dieser negative Druck, den man bei der Anlegung eines kiinstlichen 
Pneumothorax jedesmal manometrisch bestimmt, wurde von DONDERS auf 
folgende Weise zur Darstellung gebracht: Er band in die Trachea einer Leiche 
ein nicht zu weites Quecksilbermanometer ein und eroffnete jetzt beide Thorax
half ten. Die freiwerdende elastische Spannkraft der Lungen treibt die Luft 
derselben in das Manometer mit einer Kraft, die einem Druck von 6 mm Hg 
entspricht. Dieser Versuch fiilIt beim Fetus und Neugeborenen negativ aus. 
Durch ihn laBt sich, wenn die Lungen im Wachstum hinter dem des Thorax zuriick
bleiben und so ihre elastischen Krafte durch Saugwirkung in Anspruch genommen 
werden, die Druckdifferenz nachweisen. Die Lungen des Fetus und Totgeborenen 
sind nicht entfaltet und luftleer. Haben die Lungen geatmet, so bleiben sie 
lufthaltig und schwimmen bei Anstellung der Lungenproben der Gerichtsarzte 
auf dem Wasser. 

B. Der Pneumothorax. 

Unter Pneumothorax versteht man das Eindringen von Luft zwischen die 
beiden Pleurablatter. Die Luft kann von auBen durch gewollte oder ungewollte 
Verletzungen durch das Rippenfell oder durch EinreiBen des Pleuraiiberzuges 
der Lunge in den Pleuraspalt eintreten. Geschieht dieses Eindringen von Luft 
ohne auBere Einwirkungen, so spricht man von einem Spontanpneumothorax. 
Ottener Pneumothorax bedeutet ein ungehindertes Ein- und Ausstromen der 
AuBenluft in den Pleuraraum. Hierbei steht der Pleuraraum unter atmo
spharischem Druck. Bei EinreiBen der Pleura pulmonalis kann es zu einem 
Ventilmechanismus kommen, der zwar den Einstrom der Luft durch Sogwirkung 
der Inspiration gestattet, den Ausstrom aber verhindert. Dadurch muB ein 
Dberdruck im Pleuraraum entstehen, der durch Verdrangung von Herz- und 
GefaBzirkulation das Leben gefahrdet. Dieser Gefahr kann durch Druck
entlastung mittels Punktion vorgebeugt werden. Gefahrliche Drucksteigerungen 
konnen bei bestehendem Pneumothorax auch dadurch eintreten, daB sein Trager 
groBere Hohenlagen aufsucht, infolge Ausdehnung der Luft im Thoraxraum. 
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Aus therapeutischen Griinden wird ein Pneumothorax angelegt, urn damit 
die Ruhigstellung der Lunge durch Entspannung zu erreichen. Durch den 
Pneumothorax kommt es zu einer Umstellung der Atmung. Nicht selten 
beobachtet man auf der Seite des Pneumothorax eine paradoxe Zwerchfell
bewegung, bei welcher das Zwerchfell bei der Inspiration nach oben steigt. Die 
Erklarung ist darin gegeben, daB durch den Wegfall des Lungenzuges das Zwerch
fell auf der Seite des Pneumothorax bis in die Hohe seines Ansatzes herabsinkt. 
Es kontrahiert sich zwar noch; der Kontraktionseffekt wird aber rontgenologisch 
nicht mehr sichtbar, da der Muskel wahrend seiner Erschlaffung durch die Lunge 
nicht mehr in die Pleurahohle hineingesogen werden und dadurch einen hoheren 
Stand erreichen kann. Das durch seine Eigenkontraktion daher nur wenig 
bewegte Zwerchfell wird einseitig durch die intraabdominelle Drucksteigerung, 
welche die ausgiebige Bewegung des Zwerchfells der gesunden Seite bewirkt, 
in die Hohe getrieben. Andererseits unterliegt es - wiederum infolge seiner 
verminderten Eigenbewegung - in hoherem MaBe der inspiratorischen Saug
wirkung besonders bei gesteigerter costaler Atmung. 

Aus therapeutischen Grunden wird der Pneumothorax besonders bei schweren 
fortschreitenden, vorwiegend einseitigen Tuberkulosen mit Kavernenbildung 
angelegt. Die beste Prognose geben die produktiven Formen, die schlechteste 
die exsudativen Formen der Tuberkulose. Als Folge des kunstlichen Pneumo
thorax zeigt sich ein Zusammenfallen der kranken Lunge, wodurch Zerfalls
herde und Kavemen sich schlieBen konnen. Ihre Absonderungen (Sputum) 
vermindern sich oder horen auf, gesunde Lungenabschnitte werden durch 
Ausstreuung von bacillenhaltigem Material nicht mehr gefahrdet. Trotz Aus
schaltung einer Lunge bleibt die Sauerstoffversorgung des Gesamtblutes nahezu 
ungestort. In der kollabierten Lunge befindet sich das Blut in stark verlangsamter 
Stromung, die Giftstoffe fuhrende Lymphe wird gestaut und regt eine starke als 
heilsam zu betrachtende Bindegewebswucherung und damit eine Abkapselung 
der Krankheitsherde an. Durch die Stauung der Lymphe als Folge des Lungen
kollapses wird auch die Ausschwemmung der Toxine in den allgemeinen Kreislauf 
mit ihren Folgen (Fieber, Schwache, Abmagerung) verhindert. Diese fur den 
Verlauf entscheidende Umstimmung des Krankheitsprozesses wird durch die 
Kollapstherapie in so vollkommener Weise erreicht, wie mit keiner anderen 
Behandlungsmethode. Die Erscheinungen der Entgiftung des Korpers kommen 
klinisch in einer Besserung des Allgemeinbefindens, Abnahme des Fiebers, der 
Auswurfmenge, Minderung der Senkungsgeschwindigkeit der roten Blutkorper
chen, Besserung des morphologischen Blutbildes und Ansteigen des Korper
gewichtes zum Ausdruck. Nach Untersuchungen in meinem Institut (A. PAT
ZOLD1) kommt es im Laufe der Pneumothoraxbehandlung zu einer Zunahme des 
Atemvolumens bei gleichzeitiger Abnahme der Frequenz. Auch das Minuten
volumen der Atmung nimmt abo Es kommt also zu einer allgemeinen Um
stellung der Atemmechanik, die sich als eine Okonomisierung derselben charak
terisieren laBt. Die Abnahme des Minutenvolumens ist durch eine Entlastung 
der vegetativen Zentren, vor allem des Receptorenfeldes der Atmung, von 
toxischen Produkten zu erklaren. Die durch den Pneumothorax bedingte Ver
anderung im Spannungszustand des Zwerchfells fuhrt an sich schon nach den 

1 PXTZOLD, A.: Die Gestaltung der Atemokonomie unter Pneumothoraxbehandlung. 
Z. Tbk. 69, 172 (1933). 
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Ergebnissen der HEssschen Schule zu einer Minderung der Atemfrequenz bei 
gleichzeitiger Steigerung der Atemamplitude. Auffallig ist die von verschiedenen 
Seiten einstimmig gemachte Feststellung, daB bei der Anlage eines Pneumo
thorax und bei den Nachfiillungen die Abnahme der Vitalkapazitat niemals 
dem jeweils zugefiihrten Luftvolumen entspricht, sondern stets geringer ist. 
Diese Unstimmigkeit zwischen der Abnahme der Vitalkapazitat und der ein
gefiihrten Luftmenge wird mit der Abnahme der Residualluft nach Anlage 
eines Pneumothorax erklart. Es kommt also zu einer Anderung der respirato
rischen Mittellage der gesunden Seite im Sinne einer vermehrten inspiratorischen 
Einstellung des Brustkorbs. 

Kommt es bei bestehendem Pneumothorax zu Fliissigkeitsansammlungen 
(Sero-, Pyo-, Hamatopneumothorax), so zeichnen sich diese durch stets hori
zontale Einstellung ihres Fliissigkeitsspiegels aus, im Gegensatz zu pleuritischen 
Ex- und Transsudaten. 

c. Steuerung der normalen Atmung. 

Die gesamte Atemmuskulatur wird yom Nervensystem aus, und zwar yom 
Boden der Rautengrube von einer Stelle, die etwas oberhalb des Calamus scrip
torius gelegen ist (Lebensknoten), zu koordinierter Tatigkeit angeregtl. Andere 
denken an eine mehr segmentare Anordnung der nervosen Apparate fiir die 
Atemmechanik und unterscheiden ein bulbares, ein spinales und ein cerebrales 
Zentrum. 

Die Erregung dieser Zentren ist autochthon; sie geht unwiIIkiirlich im Schlafe, 
bei BewuBtlosigkeit und auch nach Ausschaltung aller zentripetalen Reize vor 
sich. Man weiB, daB - von allen seinen sensiblen Verbindungen 10sgelOst -
das Atemzentrum infolge seiner auf inneren Reizen beruhenden Automatie 
noch weiter arbeitet, welche als Folge von Stoffwechselvorgangen in den nervosen 
Zentralorganen aufzufassen ist. Neben diesen inneren autochthonen Reizen 
spielen nun die "Blutreize", namlich vermehrter Kohlensauregehalt bei normalem 
oder gar erhohtem SauerstoffgehaIt oder verminderter Sauerstoffgehalt ohne 
Vermehrung der Kohlensaure als Regulationsmittel der Atembewegungen eine 
bedeutsame Rolle. Zu den Blutreizen gehoren ferner aIle Abweichungen von der 
normalen H-Ionenkonzentration. Wird ein bestimmter Grad der Konzentration 
der Wasserstoffionen im Blut nur im geringsten iiberschritten, so wirkt dieser als 
Atemreiz. Durch vermehrte Ventilation und dadurch gesteigerte Abgabe von 
Kohlensaure wird die Konstanz der H-Ionenkonzentration des Elutes garantiert. 
Man kann daher von einer physikochemischen Regulierung der Atmung sprechen 2. 

Die eigentliche Fiihrung der komplizierten Atemvorgange behalt stets das 
Zentrum. Wichtig fiir eine geordnete Arbeit des Atemzentrums ist seine 
DurchblutungsgrofJe. Mangelnde Durchblutung fiihrt zur CO2-Anhaufung hier 
ebenso wie in allen schlecht durchbluteten Geweben; Kreislau/storungen fiihren 
also zu einer Umstellung des Atmungssteuers auf Zunahme des Atmungsbetriebes. 
wodurch die Abnahme der alveolaren CO2-Spannung und damit das Abdunsten 

1 FLOURENS: Recherches experim. sur les proprietes et les fonctions des systemes nerveux. 
Paris 1842. 

2 WINTERSTEIN: Pfliigers Arch. 138, 167 (1911). - Biochem. Z. 70, 45 (1915). 
HASSELBACH: Biochem. Z. 46, 403 (1912). 
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der Blutkohlensaure begiinstigt wird. Neben der zentralen wird auch eine 
periphere Beeinflussung der Atmung vom Sinus caroticus aus angenommen: 
Anstieg des Blutdrucks solI von hier aus zu einer Hemmung, Abfall dagegen 
zu einer Steigerung der Atmung fiihren. 

Unter den auf3eren Reizen sind diejenigen, welche die Selbststeuerung der 
Lungen besorgen, an erster Stelle zu nennen. So veranlaBt jede Exspiration 
einen inspiratorischen Reiz und umgekehrt. Unter pathologischen Bedingungen 
fiihrt Lungenkollaps bei akut eintretendem Pneumothorax zu einer tiefen 
In8piration. Aufblahen der Lunge bedingt eine exspiratorische Reizung des 
Atemzentrums. Beides geschieht auf dem Wege iiber die Vagi, nach deren Durch
schneidung diese Steuerung8reflexe aufhoren. Reflektorische Einfliisse gehen dem 
Atemzentrum auBerdem auf den Wegen des Glossopharyngeus, des Laryngeus 
superior und des Trigeminus zu. Bekannt ist, daB auch Reize, die die auBere 
Haut treffen (kalte UbergieBungen, Abklatschungen), tiefe Inspirationen mit 
nachfolgendem Atemstillstand bewirken konnen. Komplizierte reflektorische 
Mechanismen sorgen dafiir, daB die Atmung beim Schluckakt 8tillgelegt und die 
Lunge so vor dem Eintritt von Speiseteilen schiitzt. 

Die normale Atmung fiihrt den Geweben so viel an Sauerstoff zu, daB das 
der Lunge vom rechten Herzen zuflieBende Blut noch zu 2/3 mit Sauerstoff 
beladen ist. 

D. Pathologie der Thoraxform. 
Die Gestalt des Thorax ist fiir die Funktion der in ihm untergebrachten 

Organe von groBer Bedeutung. Schon physiologischerweise erkennen wir 
mannigfache Unterschiede der Gestaltung des Brustkorbs: eine scharfe Grenze 
zwischen normalem und pathologischem Thoraxbau laBt sich nicht ziehen. 
Die Gestalt des normalen Thorax ist wahrend des Lebens dauernden Anderungen 
unterworfen. Die vorderen Rippenenden zeigen in der Kindheit eine stetig 
fortschreitende Senkung. In der Zeit von der Geburt bis zur Pubertat wird die 
Entfernung zwischen Sternum und Wirbelsaule geringer. Die Tiefe des Thorax 
nimmt ab. 

Die Gestalt des Thorax kann durch auBere Einwirkungen (z. B. Schuster
brust), durch Erkrankungen der Bru8teingeweide, durch Erkrankung de8 kn6chernen 
und knorpeligen Geriist8 und schlieBlich durch eine primar fehlerhafte Anlage 
ent8tellt sein. Schrumpfungsprozesse an den Pleuren oder an den Lungen fiihren 
zu einer Minderbeweglichkeit der kranken Seite, die Intercostalraume werden 
schmal, der Umfang der kranken Brusthalfte wird kleiner, Mamilla und Scapula 
nahern sich der Mittellinie, die Wirbelsaule wird verkriimmt und zeigt einen 
nach der kranken Seite konkaven Bogen. Es ist verstandlich, daB durch diese 
Verkleinerung der ganzen Thoraxhalfte (Retrecissement thoracique) Lagerung 
und Funktionen der intrathorakalen Organe beeintrachtigt werden. Umgekehrt 
fiihren pathologische oder artefizielle Ansammlungen von Luft oder Gasen, 
von Fliissigkeiten oder beiden zugleich zur Erweiterung einer Thoraxhalfte, 
wobei die Intercostalraume abgeflacht oder vorgewolbt erscheinen. Auch 
einzelne Ab8chnitte der Brustwand konnen durch starke VergroBerungen des 
Herzens, durch mediastinale Geschwiilste, durch Aortenaneurysmen vorgew61bt 
werden. Erkranken die Rippen, so konnen sie wie bei der Rachitis der Kinder 
den an ihn angreifenden Muskelkraften auf die Dauer nicht geniigenden Wider-
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stand leisten; es kommt zu muldenformigen Einziehungen beiderseits yom 
Brustbein, wodurch dasselbe aus dem Niveau der vorderen Brustwand wie bei 
den Vogeln vorspringt (Pectus carinatum, Huhnerbrust); greift der rachitische 
ProzeB auf die Wirbelsaule uber, so wird diese nach vorn (Kyphose) oder nach 
vorn und seitlich (Kyphoskoliose) verbogen; daraus resultieren groteske Ent
stellungen des ganzen Brustskelets; die luftzufuhrenden Wege nehmen einen 
gewundenen Verlauf; einzelne Lungenabschnitte sind von der respiratorischen 
Entfaltung so gut wie ausgeschaltet; solche Individuen sind durch jede Lungen
erkrankung in besonderem MaBe gefahrdet. Das erste Rippenknorpelpaar 
stellt anlagemaBig gewissermaBen einen rudimentaren Knochen dar, der bei 
vielen Menschen beiderseits von gelenkahnlichen Bildungen begrenzt wird. Bei 
man chen Tieren (Chiropteren) findet man an Stelle des ersten Rippenknorpel
paares vollig ausgebildete knocherne Skeletstucke (Sternocostallamelle). Mit 
dem Alter zunehmend haufig finden sich beim Menschen in den beiden Enden 
dieses IntermediarstUckes arthrotische Deformitaten mit typischen Randwulst
bildungen bei Mannern haufiger als bei Frauen (FALLMANNl). 

Unter den primaren Thoraxanomalien sind bestimmte Typen wegen ihres 
klinischen Interesses eingehend beschrieben worden. Beim paralytischen oder 
asthenischen Thorax ist die Wolbung flach, der Brustkorb erscheint lang und 
schmal, der sternovertebrale Durchmesser ist verkurzt, die Zwischenrippenraume 
sind breit und - da die deckende Muskulatur und das Fettpolster schlecht ent
wickelt sind - auffallend sichtbar. Die Schulterblatter stehen flugelformig 
ab, die Schliisselbeine springen starker vor. Der epigastrische Winkel ist spitz. 
Die physiologischen Krummungen der Wirbelsaule sind starker ausgepragt als 
in der Norm, wodurch der Brustkorb dem Beckengurtel genahert wird. Oft la13t 
sich die freie Spitze der 10. Rippe tasten. Doch ist diese Costa decima fluctuans 
als Zeichen des asthenischen Habitus sicher uberschatzt worden. 

Eine strenge Trennung des asthenischen Thorax yom sog. phthisis chen ist 
nicht in allen Fallen durchfuhrbar. Das charakteristische Geprage sollletzterem 
die Verkurzung der ersten Rippen und ihrer Knorpel geben, durch sie wird das 
Manubrium sterni starker nach hinten gezogen und die obere Thoraxapertur 
abgeflacht. DaB die ersten Rippen bei diesem Mechanismus tiefer in die Lungen
spitze einschneiden, ist ein Irrtum; denn die Lungenspitze uberragt schon in 
der Norm nicht - worauf F. MULLER zuerst aufmerksam machte - die ersten 
Rippen. Die isolierte Verknocherung des ersten Rippenknorpelpaares ist rontgeno
logisch ebenso haufig auch bei nicht phthisischem Habitus nachweisbar; die 
auffallende Erscheinung hangt mit der Entwicklung einer rudimentaren Anlage, 
die wahrscheinlich yom Episternum ausgeht, genetisch zusammen. Fraglos 
wirkt die Atmung ihrerseits auf Formung und Ausbildung des Thorax ein. Kommt 
es durch langes Krankenlager oder aus anderen Grunden zu einer respiratorischen 
Insuffizienz, so bleiben besonders die oberen Thoraxabschnitte in ihrer Aus
bildung zuruck. 

Zu einer schweren Beeintrachtigung der Rippenatmung und schlieBlicher 
Brustkorbstarre fiihrt die Entzundung der Rippenwirbelgelenke bei der Spondyl
arthritis ankylopoetica (BECHTEREwsche Erkrankung). 

Der emphysematose Thorax ist durch den horizontalen Verlauf der Rippen, 
welcher die respiratorische Erweiterung erheblich beschrankt, gekennzeichnet. 

1 FALLMANN, W.: Diss. Bonn 1934. 
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Schon physiologischerweise nimmt mit zunehmendem Alter der Brustkorb eine 
Ruhelage ein, die sich der Inspirationsstellung nahert. Der relative Brustumfang 
(bezogen auf die Standhohe) nimmt daher noch zu, wenn das Wachstum langst 
abgeschlosen ist. Unter pathologischen Verhaltnissen kann durch eine fruh
zeitige Verkalkung und Verknocherung der Rippenknorpel der ganze Thorax 
in Inspirationsstellung gewissermaf3en erstarren (Abb. 8), der Brustkorb nimmt 
die Form eines Fasses an (Faf3thorax). Als Ursache fUr diese Thoraxanomalie 
ist ne ben der primaren 
Rippenknorpelerkrankung 
auch eine solche der Lun
gen angeschuldigt worden. 
Lassen die elastischen Re
traktionskriifte der Lunge 
nach , wie das beim 
Emphysem der Fall ist, 
so resultiert daraus eine 
schlechtere Exspiration. 
Um unter diesen Bedin
gungen noch eine ge
nugende Luftung der Lun
gen zu bewerkstelligen, 
m ussen die inspira torischen 
Krafte starker beansprucht 
werden. Da die auxiliare 
Atemmuskulatur vorzugs
weise am oberen Brust
korb angreift, wird dieser 
gehoben und geweitet und 
so zur Faf3form ummodel
liert. 

Bei mangelnder Funk
tion der Bauchmuskulatur 
mit Senkung der Bauch
eingeweide wird die untere 
BrustkorbOffnung schlecht 

Abb.8. Totalverkalkung samtlicher Rippenknorpei 
bei cinem 25jahrigen Madchen. 

geweitet, der Thorax nimmt Birnenform an (Thorax piriformis, WENKEBACH). 
Bei starkerer BauchfUllung, Fettsucht, Graviditat, wird die untere Thorax
apertur geweitet; der Thorax erscheint im ganzen kurzer und breiter. 

Die schwersten Verunstaltungen erleidet der Thorax bei Kyphoskoliose der 
Wirbelsaule. Atmung und Kreislauf sind weitgehend beeintrachtigt. Recht
zeitige Verpassung eines gutsitzenden Stutzkorsetts bringt nicht selten Erleich
terung und halt das weitere Zusammensinken und die fortschreitende Ver
biegung der Wirbelsaule auf. 

E. StOrungen der auBeren Atmung. 
Wahrend, wie erwahnt, unter normalen Bedingungen die Exspiration zum 

grof3en Teil passiv erfolgt, setzt beim Sprechen, Singen und Schreien, beim 
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Husten und Niesen unter Inanspruchnahme der auBeren BauchmuskeIn (Muse. 
recti und obI. abdom., weniger des Transvers. abd.) eine kraftige aktive Ex
spiration ein. Unter den StOrungen des Bewegungsablaufs kann man solche 
unterscheiden, die vorwiegend die Zwerchfellatmung (abdominelle Atmung) und 
solche, die besonders die costale Atmung betreffen. 

1. Storungen der Zwerchfellatmung. 
Die Storungen der Zwerchfellatmung werden bei vielen intraabdominellen 

Erkrankungen beobachtet (subphrenischer AbsceB, Peritonitis, Perityphlitis). 
Auch Vorgange, die ohne entziindliche Begleiterscheinungen zu einer intra
abdominellen Druckzunahme fiihren, behindern die Zwerchfellatmung (Gravi
ditat, Gasblahung der Darme, Ascites und Tumoren). Neben rein mechanischen 
Ursachen spielen reflektorische eine Rolle. Besonders deutlich wird das bei 
umschriebenen Entziindungen der pleuralen oder peritonealen Zwerchfell
bekleidungen. Ebenso konnen Apoplexien und periphere Phrenicuslahmungen 
zu Zwerchfellbewegungsstorungen fiihren. Auch doppelseitige Zwerchfelllah
mungen sind im Verlauf der ascendierenden LANDRYSchen Paralyse, der Polio
myelitis und postdiphtherischen Neuritis beobachtet worden. Sie haben fast 
immer eine unheilvolle Bedeutung. Ein besonders bei Rontgenuntersuchungen 
auffallendes Zeichen ist das WILLIAMSche Phiinomen. Man versteht darunter 
eine einseitige schlechtere Exkursionsfahigkeit und Hochstand des Zwerchfells. 
Dieses Symptom wird bei tuberku16sen Lungenspitzenaffektionen gelegentlich 
beobachtet. Es beruht offenbar auf der verminderten Kapazitat der kranken 
Lunge, welche dem inspiratorischen Tiefertreten des Zwerchfells entgegen
wirkt. Die beim Pneumothorax beobachtete paradoxe Zwerchfellbewegung, 
bei welcher das Zwerchfell auf der erkrankten Seite bei der Inspiration nach 
oben steigt, wird durch Retraktion der Lunge erklart. 

Auch der Fiillungszustand des Bauches ist von maBgebendem EinfluB fUr 
die Tatigkeit des Zwerchfells, beim Thorax piriformis kann die Zwerchfell
atmung vollkommen fehlen 1. Dabei besorgen die Atmung nur die oberen 
Rippen. Der obere stark gewolbte Teil des Brustkorbes wird gehoben, der 
Riicken ganz oben gekriimmt. Solche Patienten sind oft stark anamisch, ihre 
Gesamtblutmenge ist gering und falsch verteilt, da sie in den weiten Venen
gebieten des splanchnischen Kreislaufs hangen bleibt. Nach Entbindungen und 
Bauchoperationen kann infolge der Erschlaffung der Bauchdecken und der 
dadurch bedingten Splanchoptose die Zwerchfellatmung praktisch ausfallen 
und schwerster Lufthunger eintreten. Ein gutsitzender Bauchgurt bessert den 
Zustand wesentlich. 

2. Storungen der costalen Atmung. 

Die Storungen der costalen .Atmung sind bedingt durch Erkrankung der 
Lungen selbst (Pneumonie) oder der Pleuren. Hier kommt es auf reflektorischem 
Wege zu einem Stillstand oder auch nur zu einer Bewegungsbeschrankung 
der erkrankten Brusthalfte. Bemerkenswerterweise kommt bei diesen Erkran
kungen gelegentlich auch ohne Exsudatbildung in der Pleura eine Vorwolbung 

1 WENKEBACH: Uber pathologische Beziehungen zwischen Atmung und Kreislauf 
beim Menschen. Slg klin. Vortr. Leipzig 1907, Nr 465/466. 
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der Thoraxwand zur Ausbildung. Der Mechanismus ist folgender: Der Tonus 
der am Brustkorb angreifenden Muskulatur bleibt erhalten; er wirkt thorax
erweiternd. Die thoraxverengernde Lungenspannung ist wesentlich herabgesetzt 
und wirkt der Inspirationsmuskulatur nicht geniigend entgegen, so daB eine 
Erweiterung und Vorwolbung im Bereich der Erkrankung der Lungen resultiert. 
Den Tonusanderungen der Atemmuskulatur hat die Klinik noch wenig Beachtung 
geschenkt; die GroBe der respiratorischen Oberflache und das Ruhevolumen 
der Lungen sind von ihnen abhangig. Bei einseitiger Erkrankung oder Aus
schaltung der Lungen (z. B. nach Pneumothorax) wird reflektorisch der Tonus 
der Atemmuskulatur (vielleicht auch der Bronchialmuskulatur) der anderen 
Seite umgestellt. Auch eine differente Entwicklung der Atemmuskulatur kann 
eine ungleichmaBige Rippenatmung zur Folge haben. Dem Tonus der Atem
muskulatur, welcher bei chronischem Husten eine erhohte Inanspruchnahme 
erfahrt, wird auch fUr das AusmaB der costalen Atmung eine groBe Bedeutung 
vindiziert. Eine solche Hypertonie der Atemmuskulatur kann eine Thoraxstarre 
vortauschen. Am haufigsten und intensivsten erleidet die costale Atmung 
durch ein Erstarren der Rippenknorpel bzw. eine Verknocherung derselben 
eine Behinderung, die bis zur volligen Thoraxstarre gehen kann (Abb. 8). Es ist 
klar, daB eine einseitige Storung der costalen Atmung zu diagnostisch au Berst 
wichtigen Asymmetrien der Brustwandbewegungen fiihren muB (einseitige Pleuri
tiden, Rippenfrakturen, Intercostalneuralgien, pleuritische Schwarten, Sero
pneumothorax). 

F. StOrungen des Rhythmus, der Form und der Frequenz der Atmung. 
1. Storungen der Inspiration. 

Unter den Storungen des Atemrhythmus und der Form kann man solche 
der Inspiration, solche der Exspiration und solche der Atempause unterscheiden. 
Bedeutungsvoll ist eine ungehinderte Nasenatmung. Die Nase wirkt als Staub
fanger. Bergleute mit "schlechten Nasen" sollen leichter an Silicose erkranken 
als solche mit gesunden Nasen. Auch die Vorwarmung und Befeuchtung der 
Luft im Nasenrachenraum verhiitet Schadigung der Schleimhaut der tieferen 
Luftwege. Die Dauer der Einatmung verhalt sich zu der der Ausatmung wie 
10: 16. Eine Verliingerung der Inspirationsdauer wird durch aIle Momente, die 
zu einer Tracheal- oder Bronchialstenose fUhren, bedingt; hierher gehoren die 
gefiirchteten Diphtheriemembranen, Fremdkorper im Larynx, Schilddriisen 
und Mediastinaltumoren oder komprimierende Oesophagusneubildungen, Lah
mungen der Stimmbander, GlottisOdem und Spasmus. Auch aIle Endobronchial
erkrankungen, die zu einer Verengerung des Lumens fiihren, sind hierher zu 
zahlen (z. B. Tuberkulose, Lues, chronisch-fibrinogene Bronchitis). Unterhalb 
der Luftrohrengabelung macht aber die Verlegung oder Verengerung eines 
Rauptbronchus keine sehr eindrucksvollen Storungen, solange der Weg zur 
a~deren Lunge frei ist. Weiterhin wird bei Erkrankung des Lungenparenchyms 
selbst (Pneumonie, Gangran) eine Verlangerung der Einatmungsphase beobachtet. 
Die Erklarung ist darin gegeben, daB die Lungen durch die erwahnten Prozesse 
infolge erschwerten Lufteinstroms der inspiratorischen Thoraxerweiterung nicht 
entsprechend rasch folgen konnen. Die Atmung der Kranken wird unter diesen 
Bedingungen gequalt, miihsamer, verlauft im ganzen mit groBerer Anstrengung. 
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Die normalen Einatmungsmuskeln arbeiten energischer, es werden die sog. 
auxiliaren Atmungsmuskeln der Pectoralis major, der Serratus anterior und die 
Rippenheber mit herangezogen. Wenn trotz der gewaltsamen Atmung der 
Luftstrom nicht geniigend rasch durch die verengten Luftwege einpassieren kann, 
kommt es zu Einziehungen der Zwischenrippenraume. Es ist verstandlich, daB 
bei manchen Herzfehlern wegen der sich entwickelnden Stauungsbronchitis ein 
verlangertes Inspirium auftritt. Auch im Beginn einer akuten Nephritis, in der 
Uramie und bei beginnendem LungenOdem wird eine verlangerte Einatmungs
phase beobachtet. 

Eine Verkurzung der I nspirationsdauer tritt lediglich bei der "groBen" Atmung 
des Uramikers in Erscheinung 1. 

2. Storungen der Exspiration. 

Eine Verliingerung der Exspirationsdauer findet man bei Fremdkorpern in 
den oberen Luftwegen, bei Polypen unterhalb der Glottis, bei Asthma und 
komprimierenden Tumoren des Mediastinums und des Oesophagus, weiterhin 
auch bei perikardialen Exsudaten, ferner bei fast allen Erkrankungen der Lunge, 
besonders beim Emphysem. Hier tragt die Exspiration, die mit Aufbietung 
vieler auxiliarer Muskeln durchgefiihrt wird, deutlich aktiven Charakter. Zu 
den Hilfsmuskeln der Atmung gehoren die samtlichen vorderen und seitlichen 
Bauchmuskeln auch die Riickenmuskeln, besonders der seitliche Teil des breiten 
Riickenmuskels helfen bei der aktiven Ausatmung. Dabei wird der Bauchinhalt 
zusammengepreBt, dadurch wieder das Zwerchfell kraftig nach oben getrieben. 
Die unteren Rippen werden zusammengedriickt, die Wirbelsaule wie beim 
Husten und Brechakt gekriimmt. Bei jeder akuten Anstrengung wird der 
Brustkorb in tiefer Inspirationsstellung fixiert, um den an ihn angreifenden Arm
und Schultermuskeln einen festen Widerhalt zu bieten. Jede Aufregung, schon 
die angespannte Aufmerksamkeit, "halt uns in Atem". Diese und viele andere 
Ursachen - zu denen WENCKEBACH auch die falsche korperliche Erziehung 
("Brust heraus") rechnet - fiihren mit zunehmendem Alter den Brustkorb in 
eine inspiratorische Dauerstellung, die nur durch anstrengende aktive Ausatmung 
iiberwunden wird. 

Fiir die Entstehung des Emphysems werden aIle Momente angeschuldigt, 
die bei ungehinderter oder verstarkter Inspiration die Exspiration erschweren. 
Es kommt durch vermehrten Inspirationszug und gesteigerten Exspirationsdruck 
zu einer Uberdehnung der elastischen Elemente. Doch fiihren nach klinischen 
Erfahrungen Umstande, die die Exspiration erschweren (Ausbildung von 
komprimierenden Tumoren) allein nicht zum Bilde des echten Emphysems. 
In vielen, vielleicht in den meisten Fallen ist die Verringerung der Elastizitat 
durch chronische entziindliche Prozesse und Ernahrungsschadigungen des 
Gewebes mit bedingt. 

Eine primiire starre Dilatation des Thorax ist nur selten als sichere Ursache 
des Emphysems anzusprechen. Meist geht das Emphysem der Erstarrung des 
Thorax voran. 

Von anderen wird die angestrengte Atmung an sich als Entstehungsursache 
der Lungenblahung angesehen. Schon bei gesunden Menschen nimmt das Zwerch-

1 HOFBAUER: Erg. inn. Med. 4, 1 (1909). 
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fell infolge vertiefter Atmung einen tieferen Stand ein, da unter diesen Umstanden 
mehr Residualluft im Thorax zuruckbleibt als bei ruhiger Atmung, was sich auf 
spirometrischem wie pneumographischem Wege zeigen laBt. Man erklart diese 
Tatsache damit, daB beim Bedurfnis nach verstarkter Atmung die besser gebahn
ten Innervationswege fUr die Inspirationsmuskulatur leichter auf die zentri
petalen Reize ansprechen, wahrend die nur selten beanspruchte Exspirations
muskulatur schwerer reagiert. So wird es verstandlich, daB bei Berufen, die eine 
verstarkte und angestrengte Atmung notig machen (Glasblaser, Musiker, die 
Blasinstrumente spielen) das Emphysem besonders haufig angetroffen wird. 

Viele Erscheinungen des chronischen Emphysems konnen sich auch ganz akut 
- anfallsweise - beim Asthma bronchiale entwickeln. Die plotzlich einsetzende 
Schweratmigkeit - Dyspnoe - geht mit Vertiefung der Atmung, bei stark 
verlangerter Exspiration, die beide rein costal bewerkstelligt werden, einher. 
Das Zwerchfell tritt tiefer, seine Exkursionen werden kleiner, der Thorax
umfang nimmt zu, die Lungen werden geblaht. Trotzdem die Atempause 
verschwindet, wird die Zahl der Atemzuge im Anfall geringer. Eine einheitliche 
auslosende Ursache fur diese akuten Anfalle von Lungenblahung ist nicht 
bekannt. Eine erhohte Erregba1'keit des Vagus ist deshalb angeschuldigt worden, 
weil man weiB, daB im Experiment durch Vagusreizung Bronchialmuskelkrampf 
und Lungenblahung hervorgerufen werden konnen. DaB toxische Substanzen 
eine Rolle spielen konnen, lehren die Erfahrungen am anaphylaktischen Tier. 
Immer werden katarrhalische Prozesse im akuten Anfall klinisch beobachtet 
und in seltenen Fallen auch autoptisch sichergestellt. Storungen der Exspiration 
hat man auch bei Luftdruckerhohung auf 4--5 Atmospharen, wie sie z. B. im 
U-Boot beim Versagen eines PreBluftventils eintreten konnen, beobachtet. 
Den Leuten tritt unter solchen Bedingungen schaumiges Blut aus dem Munde. 
Die Ausatmung ist wegen des starken Gegendrucks erschwert, wahrend die 
Einatmung aus dem gleichen Grunde "ganz von selbst" geht. 

3. Der Husten. 
Zu den exspiratorischen Bewegungen von besonderer Form gehort auch 

das Husten und Niesen, welches - hauptsachlich auf dem Wege des Vagus -
meist durch Reizung der Kehlkopfschleimhaut, der Trachea, der Pleura, der 
Cornea und des Gehorgangs, vielleicht auch von der vergroBerten Leber und 
Milz reflektorisch hervorgerufen wird. Nach einer tiefen Inspiration wird die 
Stimmritze geschlossen, die Exspirationsmuskulatur und besonders die Bauch
presse setzen die Lungenluft unter erhohten Druck. Die Stimmritze wird 
gesprengt und der mit einem Explosionslaut entweichende Luftstrom dringt, 
da der weiche Gaumen den Nasenrachenraum abschlieBt, rasch durch den Mund 
und reiBt die Fremdkorper, welche die Flimmerbewegung der Epithelien nicht 
entfernen konnte, aus den tieferen Luftwegen nach oben. Die Reizbarkeit der 
reflexogenen Zonen ist sehr verschieden; entziindliche Veranderungen an den 
respiratorische.n Schleimhauten steigern sie erheblich. Es ist wichtig zu wissen, 
daB narkotisch wirkende Gifte eine Schwachung der Exspirationsmuskulatur 
resp. ihrer nervosen Steuerung bedingen und damit den Hustenvorgang als 
solchen teilweise oder ganz unwirksam machen konnen. Ein dauernder Reiz
husten bei freien Schleimhauten ist wegen der damit verbundenen standigen 
Druckerhohung in den Lungen, der gleichzeitig eintretenden erschwerten 

Biirger, Pathologische Physiologie. 2. Aufi. 5 
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Zirkulation und weiterhin wegen der Mehrbelastung vielleicht schon erkrankter 
GefiiBe nicht ohne Gefahr. Jeder HustenstoB schafft die Bedingungen des 
V ALSAL vAschen Versuchs : Der intrathorakale Druck steigt und erschwert den 
Eintritt des venosen Blutes in das rechte Herz, wodurch wieder der Druck 
in den peripheren Venen meBbar ansteigt. 

Beim Niesen werden die Choanen durch die Constrictores pharyngis superiores 
zunachst geschlossen und dann durch den ExspirationsstoB gesprengt. Der 
rasch entweichende Luftstrom reinigt die Nasenschleimhaut von anhaftendem 
Schleim und Fremdkorpern. 

Das Zentrum flir die koordinierten Bewegungen des Hustens und Niesens 
ist in der Medulla oblongata in der Nahe des Atemzentrums zu suchen. 

4. Die periodische Atmung. 
Bei vielen Krankheiten des Gehirns und seiner Haute (Meningitis, Hirn-

tumoren), bei Autointoxikationen (Uramie), bei schweren Herzfehlern, wird 
.A 

~;n~ 

~ 
Abb.9. CHEYNE-STOKEssche Atmung. A Atemkurve. Thoraxbewegungen durch Luftiibertragung geschrieben. 
P Plethysmogramm des rechten Unterarms. Sinken der unteren Kurve entspricht einer Zunahme, Steigen 

der Kurve einer Abnahme des Armvolumens. (Eigene Beobachtung.) 

ein periodisches An- und Abschwellen der Atemtiefe mit einem mehr oder 
weniger lange andauernden Aussetzen der Atmung beobachtet. Die Dauer des 
einzelnen Atemzuges wird von Anfang einer Atemperiode bis zur Hohe derselben 
immer kleiner, seine Tiefe wird gleichzeitig groBer, die Atemkurven daher immer 
spitzer, urn gegen den Atemstillstand hin langsam abzuflachen. Die Pausen 
zwischen den einzelnen Atemzligen werden gegen die Mitte der Atemperiode lang
sam kleiner und verschwinden schlieBlich ganz. Mit dem Verflachen der Atmung 
treten sie wieder auf und werden allmahlich groBer. 

Viele Kranke sind wahrend der Atempause benommen oder scheinen einzu
schlafen und wachen mit dem Einatmen wieder auf. Dieser sog. CHEYNE
STOKEssche Atemtypus ist haufig schon im normalen Schlafe besonders bei 
hochbetagten Menschen zu beobachten und laBt sich bei Chloral- und Morphium
narkose gelegentlich demonstrieren. Die Pupillen werden wahrend der Atem
pause eng, reagieren schlecht oder gar nicht auf Licht, urn mit dem Wiederein
setzen der Atmung sich zu erweitern und ihre alte Reaktionsfahigkeit wieder 
zu gewinnen. Die beigegebene Abb. 9 zeigt neben der Atemkurve das gleichzeitig 
geschriebene Plethysmogramm des rechten Arms. Die sinkende untere Kurve 
bedeutet ein Anschwellen des rechten Arms zur Zeit des Atemstillstandes. Mit 
Wiederbeginn der Atmung schwillt der Arm ab; damit ist in einleuchtender 
Weise die Saugwirkung der Atmung illustriert, die flir den Einstrom des Blutes 
in den Thorax von groBer Bedeutung ist. 

Bei der Mannigfaltigkeit der klinischen Zustandsbilder, welche zum CHEYNE
STOKEsschen Atemtypus flihren, ist es nicht leicht, eine einheitliche Erklarung 
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zu finden. Die Zentren konnen durch toxische Produkte (Uramie) oder durch 
mangelhafte Sauerstoffversorgung, welche dort ihrerseits zur Bildung giftiger 
Substanzen fiihren, in einen Zustand herabgesetzter Erregbarkeit geraten. Die 
steigende Kohlensaureanhaufung gibt dann den Reiz ab, welcher die Zentren 
schlieBlich wieder erregt. Die langsam einsetzende Atmung bedingt eine zu
nehmende Sauerstoffversorgung des Blutes und damit auch des Zentrums. Die 
kriiftig wiedereinsetzende Atmung entlastet das Blut von Kohlensaure, so daB 
der verminderte CO2-Gehalt nicht mehr ausreicht, die unterempfindlichen 
toxisch geschadigten Zentren zu erregen; die Atmung wird langsam 'Yieder 
flacher und sistiert schlieBlich, bis das Spiel von neuem beginnt. Die wieder
einsetzende Atmung bringt infolge der verbesserten Zirkulation gleichzeitig 
einen neuen Schub toxischer Substanzen aus der Peripherie an die Zentren. 
Wie man durch Sauerstoffmangel eine periodische Atmung erzeugen kann, 
so lassen sich die Pausen der CHEYNE-STOKEsschen Atmung durch Sauerstoff
zufuhr und durch sensible Reize unterdriicken. Bei vielen Herzkranken ist 
das Auftreten der CHEYNE-STOKEsschen Atmung besonders wahrend der Nacht 
ein friihes Zeichen des beginnenden Versagens des linken Ventrikels. 

5. Die Apnoe. 
Macht man bei Tieren mit Blasebalg und Trachealkaniile wiederholte Luft

einblasungen, so hort das Tier zu atmen auf und beginnt erst langere Zeit nach 
Aufhoren der Einblasungen wieder zu respirieren. Den auf diese Weise erzeugten 
Atemstillstand nennt man Apnoe. Er laBt sich nach Durchschneidung der Vagi 
viel schwerer erzeugen. Als Ursachen werden folgende angefiihrt: Erstens solI 
durch die Lufteinblasungen das zuvor nicht vollkommen mit Sauerstoff gesattigte 
Arterienblut in den Zustand volliger Sattigung gebracht werden. Die Atem
bewegungen fallen wegen mangelnden Atembediirfnisses voriibergehend aus 
(Apnoea spuria). Der wesentliche Grund fiir den Atemstillstand dieser Art ist 
die durch die Uberventilation bedingte Steigerung der Kohlensaureabgabe, 
durch welche der zentrale Atemreiz in Fortfall kommt. Die fetale Apnoe wird 
der echten Form zugerechnet. Zu ihrer Erklarung wird iibrigens angefiihrt, daB 
wahrend des intrauterinen Lebens eine geringere Erregungsfahigkeit im Atem
zentrum besteht als nach der Geburt. Es fehlt dem Fetus zudem der physio
logische Atemreiz, da ihm dauernd durch die Placenta geniigend Sauerstoff 
zugefiihrt wird. Wird die Zufuhr durch Kompression der NabelgefaBe ge
drosselt, so kann der Fetus innerhalb der uneroffneten Haute des ausgestoBenen 
Eies zu Atembewegungen angeregt werden. Beirn langsamen Tode der Mutter 
kommt es zu einer allmahlichen Lahmung des kindlichen Atemzentrums; in 
diesem Falle bleiben intrauterine Atembewegungen aus. 

6. Storungen der Atemfrequenz. 
Steigerungen der Atemfrequenz werden bei vielen Erkrankungen der Lunge 

(z. B. Pneumonie), der Bronchien, der Pleura, bei kardialen Erkrankungen und 
in seltenen Fallen bei diabetischem Koma beobachtet. Gelegentlich sieht man 
beschleunigte Atmung bei Morbus Basedow, bei Salicylsaurevergiftung und bei 
der Hysterie. Sehr eindrucksvoll ist die beschleunigte Aterntatigkeit, die gleich
zeitig mit einer Verflachung der Atmung einhergeht, bei ausgedehnter Bronchitis 

5* 
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und bei allen fieberhaften Zustanden. Die beschleunigenden Reize sind nicht 
einheitlicher Natur. Bei vielen Erkrankungen der Lunge und des Rerzens ist 
die Uberladung des Blutes mit Kohlensaure die Ursache. In anderen Fallen fiihren 
schmerzhajte Ajjektionen der Pleuren, der Rippen, der Thoraxmuskulatur zu 
einer willkiirlichen Einschrankung der Atemexkursionen. Die durch Verflachung 
der Atmung verminderte Ventilation wird dann durch gesteigerte Atemfrequenz 
kompensiert. 

Als ein Hiljsmittel der physikalischen Warmeregulation wird bei Warmbliitern 
mit l1nentwickelter SchweiBsekretion (z. B. beim Runde) eine Warmetachypnoe 
beobachtet. Sie kann durch Erwarmung des ganzen Korpers oder z. B. nur des 
Carotisblutes willkiirlich erzeugt werden und bewirkt durch Beschleunigung der 
Atemziige eine vermehrte Warmeabgabe durch Verdunstung von der Lungen
oberflache. Verlangsamung der Atmung tritt ein bei gesteigertem Rirndruck 
als Folge zentraler Schadigung. 

G. Stornngen des Gasaustausches in den Lungen. 
1. Physiologische Vorbemerkungen. 

1m Capillarsystem des Lungenkreislaufs findet der Gasaustausch zwischen Lungenluft 
und Blut statt. Die GroBe des Gaswechsels ist bestimmbar, da sowohl die Spannung 
der Lungenluftgase wie der Blutgase untersucht werden kann. Die Loslichkeit der Gase 
in Wasser, Salzliisungen, Plasma und Blut, wird durch ihren Absorptionskoeffizienten be· 
stimmt. Derselbe wird als die in 1 ccm bei 760 mm Hg gesattigten Wassers enthaltenEm 
Gasmenge definiert. Gesattigt ist die Fliissigkeit, sobald zwischen ihr und dem Gas ein 
Gleichgewichtszustand eingetreten ist. Dieser Sattigungszustand ist bei verschiedenen 
Drucken verschieden. Die Gasmenge, die von einer Fliissigkeit aufgenommen wird, 
ist dem Druck proportional. Vnter physiologischen Bedingungen kommt nie der Druck 
eines einzelnen Gases in reinem Zustande in Frage, sondern nur der Druck eines Gas· 
gemisches. Es handelt sich nun darum, den Teildruck (Partialdruck) eines bestimmten 
Gases zu erfahren. Derselbe laBt sich errechnen aus den Volumprozenten, mit welchen das 
betreffende Gas an der Gesamtmischung teilhat. 

Die Absorptionskoeffizienten bei 38° berechnet BOHR pro Kubikzentimeter bei 760 mm in 

reinem I Wasser 
Blut· I 

plasma Blut 

fiir Stickstoff 0,012 0,012 0,011 
fiir Sa uerstoff . 0,024 0,023 0,022 
fiir Kohlensaure 0,557 0,541 0,511 

Das kreisende Blut tritt nun mit einem Gemisch dieser drei Gase in Kontakt. Ihr 
Mengenverhaltnis ist daselbst folgendes: 6% Wasserstoff, 75% Stickstoff, 15% Sauerstoff 
und 4% Kohlensaure. Bei 760 mm Hg entfal1en demnach auf Stickstoff 3/4 Atmosphare, 
auf Sauerstoff 1/7 Atmosphare, auf Kohlensaure 1/25 Atmosphare. 100 cern Blut wiirden also 
bei den angenommenen Partiardrucken theoretiseh aufnehmen: 

Stiekstoff .. 1,1 X 3/4 = 0,8 cern 
Sauerstoff.. 2,2 X 1/7 = 0,3 cern 
Kohlensaure . 51,1 X 1/25 = 2,0 cern 

Tatsachlieh gefunden wurden fiir das Arterienblut des Menschen 18 Volumprozent 
Sauerstoff und 38 Volumprozent Kohlensaure. 

Auch der Stickstoffgehalt ist groBer als nach der Loslichkeit des Gases 
zu erwarten ist. Die hohe Beteiligung des Sauerstoffs ist bekanntlich durch 
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seine Bindung an das Hamoglobin erklart (eine HamoglobinlOsung bindet bei 
760 mm Sauerstoffdruck pro 1 g Hamoglobin 1,3 ccm Sauerstoff). Auch 
Kohlensaure bindet das Hamoglobin. Der Rest der auf die Blutkorperchen 
entfallenden Kohlensaureanteile wird von ihren Alkalien, yom EiweiB und 
vielleicht von den Phosphaten gebunden. Untersucht man aber das von den 
Blutkorpern befreite Plasma, so kommt man auf den nach den Partialdrucken 
errechneten Sauerstoffgehalt von 0,3 Volumprozent, wahrend die Kohlensaure 
unter diesen Bedingungen immer noch 13 Volumprozent, also ein Vielfaches 
seiner Loslichkeitsmenge im Plasma betrifft. Dieses erhohte Kohlensaure
bindungsvermogen des Plasmas ist erstens bedingt durch iiberschiissiges Alkali, 
12 Volumprozent CO2 sind allein im Plasma als Bicarbonat vorhanden, zweitens 
durch Aminosauren, Peptide und EiweiBkorper. Hier konnen durch Anlagerung 
von CO2 an Aminogruppen sog. Carbaminogruppen entstehen. Ein erhohtes 
Sauerstoffbindungsvermogen gewinnt das Plasma erst dann, wenn ihm Hamo
globin beigemischt ist. Das CO2-Bindungsvermogen desselben dagegen liegt 
nach dem Gesagten dauernd weit iiber dem errechneten Losungsvermogen. 

Der normale Ubertritt von Sauerstoff aus der Alveolenluft ins Blut ist 
dadurch gewahrleistet, daB die Sauerstoffspannung des venosen Blutes stets 
um einige Millimeter Hg niedriger liegt als die der Alveolarluft, wahrend die 
CO2-Spannung des Elutes die der Alveolenluft um einige Millimeter iibertrifft. 

Die Oberflache der Lungenalveolen wird zu 90-130 qm angegeben. Bei 
maBiger Ruhe wird in der Lunge innerhalb 24 Stunden an einer Grenzflache von 
130 qm eine Luftmasse von 10000 Litern mit einer Blutkorperchenoberflache 
von 116000 qm in Wechselaustausch gesetztl. 

2. Storungen im Gasaustausch. 
Diese Vorbemerkungen machen es verstandlich, daB StOrungen im Gasaus

tausch von den verschiedensten Faktoren bedingt sein konnen, namlich von der 
Zusammensetzung der Atemluft und des Blutes, von der VentilationsgrofJe, von 
den Zirkulationsverhiiltnissen und von der Beschaffenheit des respirierenden 
Epithels. 

Schon eine nur kurz dauernde Unterbrechung der Sauerstoffzufuhr kann yom 
Warmbliiter ohne Gefahrdung des weiteren Lebens nicht ertragen werden. 
Diese Tatsache ist in dem hohen Sauerstoffbediirfnis des Organismus (pro Tag 
744 g) bei relativ geringem Sauerstoffgehalt des stromenden Elutes (4 g) be
griindet. 1m Experiment gelingt es durch Sauerstoffverarmung der Lungenluft, 
Inhalation von Stickstoff (oder Wasserstoff) den Diffusionsstrom des Sauerstoffs 
umzukehren, so daB also yom Capillarblut des kleinen Kreislaufs Sauerstoff 
an die Alveolenluft abgegeben wird. Werden jedoch nicht so extreme Be
dingungen gewahlt, so wird bei der Atmung sauerstoffarmer Gemische die Sauer
stoffversorgung des Organismus durch ein vermehrtes Atemvolumen sicher
gestellt. 

PlOtzliche Absperrung allen Sauerstofls fiihrt unter Dyspnoe, Krampfen und 
Atemstillstand zum Erstickungstode. Wird der Sauerstoff dagegen allmiihlich 
entzogen, so besteht zunachst die Tendenz, durch vermehrte Ventilation dem 
Mangel abzuhelfen. SchlieBlich wird auch unter diesen Bedingungen die Atmung 

1 SCHADE: Die physikalische Chemie in der inneren Medizin. Dresden und Leipzig 1921. 



70 Pathologie der Atmung. 

schwacher und es tritt unter zentralen Reizerscheinungen der Tod ein. Ande
rungen der Atmung werden erst beobachtet, wenn die Luft weniger als 9% O2 
im Bereich der Alveolen enthalt. Neben den bereits erwahnten Steigerungen der 
Ventilation wirkt eine bei Atmung sauerstoffarmer Luft eintretende Lungen
hyperamie als kompensatorischer Vorgang. DaB ein weitgehendes Sinken der 
alveolaren 02-Spannung (bis zu 7 %) noch ohne Storung ertragen wird, liegt 
daran, daB das Hamoglobin noch bei einer Sauerstoffspannung von nur 40 mm 
etwa 90% seiner Sauerstoffsattigung erreicht. 

Von groBerem Interesse ist die Atmung sauerstoffreicher Atemluft, welche zu 
therapeutischen Zwecken vielfach Verwendung findet. Man kann auf solche Weise 
den 02-Gehalt des Blutes nur urn 4,2% steigern, wovon 2,4% durch chemische 
Mehrbindung im Hamoglobin und 1,8% auf vermehrte Absorption entfallen1• 

Wenn damit der Vorrat an Sauerstoff auf fast urn die Halfte der in den Ge
weben normalerweise verbrauchten Sauerstoffmenge gesteigert wird, so ist eine 
Anderung der OxydationsgroBe auf diese Weise nicht zu erreichen. 

Ebensowenig fiihrt die Stenosenatmung regelmaBig zu einer Veranderung der 
Blutgase, was nur dadurch erklarlich ist, daB durch die reflektorisch bedingte 
Verstarkung der Atembewegungen ein ausreichender Gaswechsel sichergestellt 
wird. 

Sind der Einatmungsluft sog. irrespirable Gase in hohen Konzentrationen 
beigemengt (Ammoniak, Chlor, schweflige Saure, Nitrosegase, Salzsaure), so 
werden von der Schleimhaut der oberen Luftwege hauptsachlich der Nase die 
sog. Schutzreflexe, namlich SchluB der Stimmritze, Atemstillstand in Exspira
tionsstellung und Bronchialmuskelkrampf ausgeli:ist. SchlieBlich macht sich 
aber das Atembediirfnis zwingend geltend, und die schadigenden Gase dringen 
doch in die Lungen und iiben ihre deletare Wirkung aus. 1m letzten Kriege hat 
die Beimischung solcher giftiger Stoffe zur Respirationsluft eine wichtige Rolle 
als Kampfmittel gespielt. Nach ihren physikalischen und chemischen Eigen
schaften zeigt sich eine groBe Verschiedenheit der im Gaskampf verwendeten 
Stoffe. Allen gemeinsam ist ihre groBe Oberflachenaktivitat, dank deren ihre 
Dampfe leicht an gewissen Oberflachen haften. Fast samtliche Faktoren, die 
bei den Storungen in dem Gasaustausch in den Lungen eine Rolle spielen, konnen 
experimentell durch Beimischung von Phosgen COCL2 zur Atemluft erzeugt 
werden. 

Die Phosgenvergiftung ist daher fiir die allgemeine Pathologie der Lungenerkrankungen 
von grundlegender Bedeutung. Das Bild derselben setzt sich zusammen aus Reizwirkungen 
an den betroffenen Schleimhauten, aus besonderen Veranderungen des Lungengewebes und 
deren Folgen. Fiir den Menschen ist schon der Aufenthalt bei einer Beimischung von 5 bis 
10 mg pro Kubikzentimeter Atemluft mit Lebensgefahr verbunden. In unserem Zusammen· 
hange von besonderem Interesse ist, daB, wie Versuche an Katzen gezeigt haben, die Vergif
tung mit der angegebenen Konzentration anfanglich keine Veranderungen der Atmung zeigt. 
Die Frequenz nimmt etwas zu, von 30-40 pro Minute auf 50-60. Kommen die Tiere aus 
der Phosgenatmosphare heraus, so zeigen sich nach 2-6 Stunden objektiv wahrnehmbare 
Dyspnoe, welche sich aus der Rohe der Erkrankung heftig steigert. Die Atemfrequenz 
steigt auf 80, 100 und mehr in der Minute. Kurz vor dem Tode wird die Atmung langsam 
krampfartig. Dem Tier lauft aus dem weitaufgerissenen Maul schaumige Fliissigkeit, es 
tritt Cyanose und Pupillenerweiterung ein. Die Sektionsbefunde, die in verschiedenen Stadien 
der Vergiftung erhoben wurden, zeigten vor allem die verschiedenen Grade der odematiisen 
Durchtrankung. Das Lungengewicht phosgenvergifteter Katzen zeigt ebenso wie das bei 

1 LOEWY U. ZUNTZ: MICHAELIS Randbuch der Sauerstofftherapie. Leipzig 1906. 
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gaskranken Menschen eine Vermehrung auf das Vierfache der Norm. Interessanterweise 
bewirkt doppelseitige Vagusdurchschneidung mit nachfolgender Phosgenvergiftung ent· 
weder keine oder geringere Lungenveranderungen als bei den Kontrollen. Die Ursache 
ist in der Ausschaltung der sensiblen Vagusaste zu sehen. 

Uber das Verhalten der Atembewegungen bei der Phosgenvergiftung liegen zahlreiche 
Beobachtungen von allgemein pathologisch·physiologischem Interesse vor. Da das Phosgen 
beim Zusammentreffen mit Blut· und Gewebsfliissigkeit auBerordentlich leicht durch Ab
spaltung von Salzsaure zersetzt wird, ist die erste Folge eine Reizung der Alveolarwand und 
eine Anderung der Atemform in einer fiir den Gasaustausch ungiinstigen Weise. Die Atmung 
wird so verflacht, daB selbst eine ausgiebige Frequenzzunahme eine Verminderung des 
Minutenvolumens der Atmung nicht aufhalten kann. Diese Veranderung setzt zu einer 
Zeit ein, in der klinische Erscheinungen und pathologisch·anatomische Zeichen noch voll
kommen feWen. Sie kann in ihrem Beginn dunh Vagusdurchschneidung verhindert werden. 
Die gereizten sensiblen Fasern in den Alveolarwanden der Lungen geben den HERING
BREuERschen Dehnungsreflex der Alveolarwande friiher als in der Norm. Das Primare 
ist also eine Verfiachung, das Sekundare eine Beschleunigung der Atmung. Mit dem all
mahlichen Eintreten des LungenOdems verliert die Lunge an Elastizitat und nimmt an 
Volumen immer mehr zu. Jetzt setzt mit rasch zunehmender Dyspnoe die gesteigerte 
Arbeit der Atemmuskulatur ein; sie kann aber eine Verschlechterung der Blutventilation auf 
die Dauer nicht aufhalten. So wurden bei den schwerphosgenvergifteten Menschen 54 bis 
62% CO2 im Blute gefunden. 

Die Beschaffenheit des Blutes kann in zwei Hauptrichtungen mit Anderungen 
des Gasaustausches in ursachlichem Zusammenhang stehen. Bewundernswert 
bleibt die Tatsache, daB bei Reduktion des Hamoglobins auf 1/5 des normalen 
Bestandes eine Atmungsinsuffizienz klinisch sehr selten zur Beobachtung kommt. 
Nicht einmal eine Beschleunigung der Atemtatigkeit oder eine Vertiefung der 
einzelnen Atemziige wird unter diesen Umstanden gesehen. Die Erklarung ist 
in einer erhahten Umlaufsgeschwindigkeit des anamischen Blutes gesucht und im 
Tierexperiment gefunden wordenl . Es ist aber andererseits nicht zu vergessen, 
daB schon unter normalen Bedingungen das Blut mit einem groBen Sauerstoff
vorrat in die venose Bahn iibertritt (66% des Sauerstoffs im Arterienblut werden 
im Venenblut wiedergefunden 2). Eine erhOhte Ausniltzung des angebotenen 
Sauerstoffs durch die Gewebe ist eine zweite Kompensationsmoglichkeit bei 
anamischer Blutbeschaffenheit. 

Umgekehrt kann eine Veranderung in der Zusammensetzung der Atemluft 
die Blutbeschaffenheit weitgehend beeinflussen. Bei Einatmung verdiinnter 
Luft im Hochgebirge, in der pneumatischen Kammer, bei Ballonfahrten, tritt 
in gesetzmaBiger Weise eine Zunahme der Erythrocytenzahl und des Hamo
globingehalts im Blute ein. Es wurden in 24 Stunden Vermehrungen um 6 bis 
800000 festgestellt. Als Erklarung wurden diskutiert: 

1. Ausschwemmung im Knochenmark vorgebildeter Blutkorperchenreserven. 
2. 1tbergang von Plasma aus dem Blut ins Gewebe. 
3. Eine veranderte Verteilung des Blutes in den einzelnen GefaBprovinzen 

unter Ausschiittung der Vorrate in den Blutspeichern. 
4. Eine vermehrte Wasserabgabe des Blutes und dadurch eine relative 

Vermehrung der Blutkorperchen in der Volumeinheit. 
Bei den mehr chronischen Einwirkungen des Hohenklimas steht jedenfalls 

eine echte Neubildung im Vordergrunde. Bei den akuten Vermehrungen spielen 
die anderen Faktoren sicher eine wesentliche Rolle. 

1 WElZSACKER: Dtsch. Arch. klin. Med. 101, 198. 
2 LOEWY u. v. SCHROTTER: Z. exper. Path. u. Ther. 1, 197 (1905). 
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Der diffusive Gasaustausch in den Lungen hangt seiner GroBe und Schnellig
keit nach im wesentlichen von der Spannungsdifferenz der Gase in den Alveolen 
und im Blute abo Daher wird sich ein sauerstoffarm in die Lungen eintretendes 
Blut rascher mit Sauerstoff beladen als ein sauerstoffreicheres. Andererseits 
kann die Sauerstoffspannung in der Alveolarluft durch vermehrte Ventilation 
gesteigert und dadurch das Gefalle zwischen ihr und dem Blute erhoht werden. 

Die respiratorische Oberfliiche kann durch Erhohung der Mittelkapazitat ver
groBert, durch Entzundungs- und Neubildungsprozesse, die ihren Luftgehalt 
vermindern, verkleinert werden. 1m einen FaIle wird der diffusive Gasaustausch 
erleichtert, im anderen erschwert. Die zwischen den Alveolen und den blut
fUhrenden Capillaren ausgespannten Schichten konnen in ihrer Dicke durch 
Schwellung oder serose Durchtrankung der Alveolarwand oder durch Flussig
keitsansammlung in einem mehr oder minder groBen Bereich der einzelnen 
Alveolen zunehmen und damit der Gasaustausch wesentlich gehemmt werden. 
Fur dies Geschehen bietet die Klinik zahlreiche Beispiele (Lungenentzundung, 
-odem und Stauungslunge). 

Der geordnete Gasaustausch in den Lungen ist ebenso von regelrechter 
Zufuhr der Atmungsluft wie yom ungestorten Abtransport des zugefUhrten 
Sauerstoffs durch das Blut an die Gewebe abhangig. Storungen der Blutzirku
lation in den Lungen werden daher auch zu den Zeichen der Atmungsinsuffizienz 
fUhren mussen. Sie konnen ihre Ursache haben in Herzerkrankungen, die zu 
allgemeiner Kreislaufschwache fUhren; die in der Zeiteinheit durch die Lunge 
geforderte Blutmenge wird geringer und damit der Gasaustausch beschrankt. 
1st der Lungenkreislauf allein oder vorzugsweise betroffen wie bei manchen 
Mitralfehlern, so hangt alles von den kompensatorischen Leistungen des rechten 
Ventrikels ab; Zu- und AbfluB konnen lange Zeit bei vermehrter Fullung des 
gesamten Lungenkreislaufs ungestort vor sich gehen; hat sich erst eine "Stauungs
lunge" ausgebildet, so wird mit der starkeren Filllung ihrer Capillaren die 
Kapazitat der Alveolen kleiner, und was wichtiger ist, das Organ als Ganzes 
weniger elastisch und daher unbeweglicher werden. Zudem werden die standig 
unter den Wirkungen der Stauung stehenden Membranen fUr den Gasaustausch 
weniger geeignet. Steigt der intraalveolare Druck wie beim Husten oder bei 
exspiratorischen Widerstanden aus anderen Ursachen, so wird dadurch die 
Zirkulation in den Capillaren beeintrachtigt. 

Die in der Zeiteinheit ausgeatmete Luftmenge - die VentilationsgroBe -
unterliegt erheblichen Schwankungen. Die Atmungsluft betragt abzuglich der 
in dem "schadlichen Raum" der Trachea und den Bronchien enthaltenen 140 ccm 
etwa 500 ccm. Diese Atmungsluft mischt sich mit der nach ruhiger Ausatmung 
noch in der Lunge vorhandenen Luftmenge von 2500 ccm im Mittel. Von dieser 
Menge kann durch starkste Exspiration die Reserveluft in einer Menge von 
1500 ccm noch ausgetrieben werden, wahrend noch 1 Liter als Restluft (Residual
luft) in der Lunge zuruckbleibt. Unter vitaler Lungenkapazitiit versteht man die 
Gesamtluftmenge, welche nach tiefster Inspiration ausgeatmet werden kann. 
Sie betragt bei Mannern im Mittel 3600 ccm, bei Frauen 2500 ccm. Die Vital
kapazitiit nimmt mit zunehmender Korperlange bis uber 7 Liter zu. In hoherem 
Alter, besonders bei Greisen, nimmt sie wegen der wachsenden Starre des Thorax 
und der schwindenden Elastizitat des Lungengewebes wieder abo Es ist klar, 
daB unter pathologischen Bedingungen die Vitalkapazitat erheblich schwankt. 
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Sie wird bei Hochtreibung des Zwerchfells durch intraabdominelle Druck
steigerung und bei allen Krankheiten der Lunge abnehmen, welche mit einer 
Verminderung der respiratorischen Oberflache durch infiltrative Prozesse ein
hergehen. Durch eine vermehrte Ventilation der gesunden Teile kann die krank
haft verminderte Vitalkapazitat kompensiert werden, so daB ein normales 
Minutenvolumen erreicht, ja in vielen Fallen sogar uberschritten wird. Auch 
StOrungen des Gasaustausches, die infolge einer veranderten Beschaffenheit 
des Blutes drohen, werden durch Steigerung der Lungenventilation kompensiert. 

Unter Mittelkapazitiit versteht man den Luftgehalt der Lungen und der 
zufuhrenden Wege zwischen den gewohnlichen Atemexkursionen; sie setzt sich 
aus der Residualluft und der Reserveluft zusammen. Bei korperlicher Arbeit, 
bei Einatmen sauerstoffarmer und kohlensaurereicher Gasgemische, boi Stenose 
der Luftwege tritt eine ErhOhung der Mittelkapazitat ein. 

3. Dyspnoe. 
Das qualende GefUhl des Lufthungers, welches sich bei den verschieden

artigsten Storungen der Respiration einstellt, wird Dyspnoe genannt, im Gegen
satz zu der in ruhiger Atmung mit ausreichender Sauerstoffversorgung vor
handenen Eupnoe. Die Dyspnoe kann mit allen bisher beschriebenen Storungen 
der Atembewegungen einhergehen. Als Ursachen der Dyspnoe kommen fUnf 
Gruppen in Frage: Erstens mechanische Atemhindernisse (Larynx-, Tracheal-, 
Bronchialstenosen): pleuritische Exsudate, Pneumothorax, Ausschaltung groBer 
Abschnitte der respirierenden Oberflache durch pneumonische Infiltrate, Ate
lektasen, Lungenodem werden ebenso zu dem qualenden GefUhl des Lufthungers 
AnlaB geben. In die zweite Gruppe des Vorkommens dyspnoischer Atmung ist 
das erhohte Sauerstoffbedurfnis bei starken korperlichen Anstrengungen zu 
rechnen. Drittens kann eine Verminderung des Sauerstoffpartialdruckes in der 
Atmungsluft (z. B. im Hochgebirge), viertens eine Verminderung der respira
torischen Funktion des Blutes, z. B. die Kohlenoxydvergiftung, und fUnftens 
eine Verlangsamung der Blutzirkulation zur dyspnoischen Atmung fiihren 
(kardiale Dyspnoe). 

SchlieBlich kann es durch Reizung der Pleura zu schwerster Dyspnoe kommen, 
eine Beobachtung, die vor allem von Chirurgen bei Operationen an der Brust 
gemacht und als sog. Pleurareflex beschrieben wurde 1 . Wenn auch viele dieser 
schweren operativen Zufalle durch arterielle Luftembolie zu erklaren sind, so 
ist doch eine rein reflektorische Beeinflussung der Atmung in dem angegebenen 
Sinne sehr wohl denkbar. Wir wissen, vor allem durch Beobachtungen an 
Kranken mit entzundeter Pleura, daB dieselbe sehr schmerzempfindlich ist. 
Durch genauere Untersuchungen ist festgestellt worden, daB die Schmerz
empfindlichkeit im wesentlichen auf die Pleura parietalis und diaphragmatica 
beschrankt ist, wahrend die viscerale Pleura relativ unempfindlich ist. Dieser 
Pleurareflex bleibt nach Vagusdurchschneidung aus. Gelegentlich sind sogar 
Todesfalle auf den Pleurareflex zuriickgefUhrt worden. Ob mit Recht, muB 
zunachst dahingestellt bleiben. 

Ein letztes groBes Gebiet pathologischer Erscheinungen, welches zur Dyspnoe 
fUhrt, ist das der Lungenembolien. Die Folgen einer plotzlichen Einschleppung 

1 SAUERBRUOH: Mitt. Grenzgeb. Med. U. Chir. 13. - BRAUER: Dtsch. Z. Nervenheilk. 45. 
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von verstopfendem Material in die Lungenblutbahn sind verschieden, je nachdem 
es sich um Fett-, Luft- oder Blutgerinnsel handelt. Die Gerinnselbildungen 
stammen der Zahl nach am haufigsten aus den Beinvenen. Gelangt ein solches 
Blutgerinnsel auf dem Wege durch das rechte Herz und die Arteria pulmonalis 
in die Lunge, so kommt es mehr oder weniger rasch zu einer Atelektase in einem 
keilformigen, dem Versorgungsgebiet des verstopften GefaBes entsprechenden 
Lungenabschnittes. Die weiteren Folgen einer solchen Infarzierung sind dann 
sekundar entziindliche, auf die hier nicht naher eingegangen wird. 1st der aus 
der Zirkulation ausgeschaltete Bezirk sehr groB, so kommt es unter schwersten 
dyspnoischen Erscheinungen zu einem Versagen der Herztatigkeit und zum 
Tode. Eine besondere Bedeutung hat die Fettembolie, weil vielfach zu thera
peutischen Zwecken Fettemulsionen injiziert werden, die gelegentlich auch in 
die Blutbahn geraten konnen. Dem Chirurgen sind solche Fettembolien nach 
Knochenverletzungen bekannt, bei welchem das Fett aus dem Mark der Knochen 
in die Venen hineingelangt und in die Lunge verschleppt wird. Alte Leute sollen 
besonders zu solchen Embolien neigen, da die relative Zusammensetzung des 
Knochenmarkfettes im Alter einen groBeren Olsaurereichtum aufweist. Der Grad 
der pathologisch-physiologischen Erscheinungen ist dabei erstens abhangig von 
der groberen oder feineren Verteilung des in die Blutbahn hineingelangenden 
Fettes und zweitens von der Menge. DaB feinverteiltes Fett durchaus keine 
Erscheinungen macht, wissen wir durch die Erfahrungen, die bei der diabetischen 
Lipamie gesammelt wurden, bei welcher eine sehr erhebliche Anreicherung des 
Blutes an emulgiertem Fett vorkommt. Auch die von den Anatomen in den 
Lungen gefundenen Fettembolien sind wahrend des Lebens sehr haufig ohne 
Symptome zu machen, ertragen worden. Als Folge der Verlegung einer groBeren 
Anzahl von Lungencapillaren sieht man zunachst Reizhusten und spater Atem
storungen im Sinne einer mehr oder weniger hochgradigen Dyspnoe eintreten. 

Weit gefiirchteter als die Fettembolie ist die Luftembolie, die bei operativen 
MaBnahmen am Halse und bei intravenosen Injektionen fahrlassigerweise ein
treten kann. Voraussetzung fur die operative Luftembolie ist, daB der venose 
Druck gering ist. Es ist bisher nicht klar, an welcher Stelle des Kreislaufs die 
in die Blutbahn eingedrungene Luft zur Unterbrechung des Stromes fuhrt. 
Von anatomischer Seite wird darauf hingewiesen, daB in vielen Fallen von Luft
embolie sich Luftblasen im rechten Herzen fanden, welche sich bei der Sektion 
nur schwer daraus herausdriicken lieBen l . Wesentlich ist fur die Folgen der 
Luftembolie die Menge und die Zeit, in welcher die Luft in den Kreislauf kommt. 
Man konnte an Tieren 100-200 ccm Luft in die Venen einspritzen, ohne daB die 
Tiere starben 2. Vielleicht wird unter diesen Umstanden ein groBer Teil in den 
Lungen nach auBen abgegeben. 1st das wegen einer "Oberschwemmung des 
Kreislaufs durch Luftblasen nicht moglich, so kommt es zu allen eben beschrie
benen Folgen der Lungenzirkulationsausschaltung: 

Bei jeder Form von Dyspnoe besteht die Tendenz durch Erhohung der 
AtemgroBe die Ventilation zu verbessern. Die inspiratorischen Hilfsmuskeln 
beteiligen sich an der Atmung. In schweren Fallen werden die Arlie aufgestutzt 
und die Arbeit des Pectoralis, Serratus und der Sternocleidomastoidei sucht 
eine ausreichende Luftung der Lungen zu erzwingen (Orthopnoe). 

1 COHNJIEIM: Zbl. Path. 1, 777. 2 WOLF: Virchows Arch. 174 (1903). 
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Die aufrechte Korperhaltung entlastet, wie WENKEBACH betont, die auf
steigende Hohlvene, erleichtert den Abstrom des venosen Leberblutes und 
erleichtert so den erneuten Einstrom des Blutes in die Leber. Das Aufstiitzen 
der Arme entlastet den Schultergiirtel und begiinstigt die inspiratorische 
Thoraxerweiterung. Die Exspiration kann gleichfalls bei aufrechter Korper
haltung durch die Bauchmuskulatur besser als in Riickenlage unterstiitzt 
werden. 

Unter dem Begriffe der Dyspnoe werden in der Klinik zwei verschiedene 
Erscheinungsgruppen verstanden. 1. Die augenscheinlich erschwerte und iiber 
die Norm angestrengte Atmung, welche sehr verschiedene Ursachen haben 
kann, die auch als objektive Dyspnoe bezeichnet wird. 2. Das qualende Gefiihl 
des Lufthungers, der Atemnot, welche als subjektive Dyspnoe beschrieben wird. 
Beide Erscheinungen konnen miteinander vereinigt auftreten, begrifflich aber 
sind die angestrengte Atmung einerseits, die subjektive Atemnot andererseits 
streng auseinander zu halten. Als Reize fUr die objektive Dyspnoe sind folgende 
diskutiert worden: 

I. Der Sauerstoffmangel. 
2. Die erhohte Kohlensaurespannung des Blutes. 
3. Saure im intermediaren Stoffwechsel gebildete, das Atemzentrum reizende 

Substanzen. 
4. Anderungen der H'-Ionenkonzentration des Blutes iiberhauptl. 
5. Neurogene (reflektorische) von den Lungen oder Pleuren ausgehende Reize. 
6. Lokale Schadigungen des Atemzentrums (cerebrale Zirkulationsstorungen). 
Die geringste Bedeutung unter den angefiihrten Faktoren hat fraglos der 

02-Mangel des zirkulierenden Blutes. Erst wenn der Sauerstoffdruck der In
spirationsluft auf 13 % einer Atmosphare gesunken ist, wird das Atemzentrum 
des Sauerstoffmangels erregt2. Die geringe Bedeutung des Sauerstoffmangels als 
Atemreiz erhellt auch aus folgendem Versuch: Durch mehrere Minuten fort
gesetzte intensive Atembewegungen laBt sich eine minutenlang anhaltende 
Apnoe erzielen, wahrend eines solchen apnoischen Atemstillstandes wird das 
an Sauerstoff verarmte Blut dunkel, die Versuchsperson cyanotisch. Trotz der 
durch die Abnahme des Oxyhamoglobins gekennzeichneten Cyanose bleibt das 
Atemzentrum untatig. Die forcierte dem Versuche voraufgehende Atemtatig
keit hatte die Kohlensaurespannung im Blut und in den Alveolen weitgehend 
herabgesetzt und damit den wichtigsten physiologischen Atemreiz ausgeschaltet. 

Vor kurzem sah man in den Anderungen der Kohlensaurespannung des 
Blutes den wesentlichen Regulationsfaktor der Atembewegungen. Nach ZUNTZ 
solI eine Zunahme der alveolaren CO2-Spannung um I mm Hg ein Anwachsen 
der VentilationsgroBe um 800 ccm pro Minute zur Folge haben. Es gibt aber 
Falle, bei denen Dyspnoe besteht und eine Vermehrung der alveolaren CO2-

Spannung vermiBt wird. Hierher gehort die Dyspnoe im Hochgebirge, die sich 
in groBen Hohen nach raschem Aufstieg zu einem sehr qualenden Zustand ent
wickelt, der von Prakordialangst, Kopfschmerzen, Kongestionen nach dem Kopf 
und einer Reihe anderer vasomotorischer Symptome begleitet ist (Bergkrankheit). 

Bei kiinstlicher Trachealstenose und dadurch hervorgerufener schwerster 
Dyspnoe kommt es nicht zu einer Sauerstoffverarmung des arteriellen Elutes. 

1 Referat STRAUB: Erg. inn. Med. 21). 
2 HALDANE U. PRIESTLEY: J. of Physiol. 32, 255 (1905). 
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Auch die alveolare CO2-Spannung kann noch normal sein, wenn schon eine 
typisch-dyspnoische Stauung eingesetzt hat. Sobald aber die subjektive Dyspnoe 
das Gefiihl des Lufthungers einsetzt, steigt die alveolare CO2-Spannung deutlich 
anI. Bei der geschilderten Form der Stenosenatmung ist sowohl In- wie Ex
spirationsdruck wesentlich erhoht und damit der Dehnungszustand der Alveolar
wandungen geandert. Es liegt nahe an reflektorische Einfliisse von seiten des 
Lungenvagus im Sinne der HERING-BREUERschen Selbststeuerung der Atmung 
zu denken. Sind die Vagi durchschnitten, so bleibt die Atembeschleunigung 
bei Stenosierung der Atemwege aus (TRAUBE). 

Solche periphere in der Lunge selbst gebildete und auf dem Vaguswege dem 
Atemzentrum zugeleitete Reize sind auch fUr die Erklarung der kardialen 
Dyspnoe in Betracht gezogen worden 2. 

Es wurde oben am Beispiel der Phosgenvergiftung gezeigt, daB die gereizten 
Alveolarwande den HERING-BREuERschen Dehnungsreflex eher geben als die 
gesunden und daB die Beschleunigung und Verflachung der Atmung im Initial
stadium der Vergiftung durch Vagusdurchschneidung behoben werden kann. 
Ein veranderter Spannungszustand der Alveolarwandung muB notwendig auch 
bei der Stauungslunge resultieren. So konnen die ersten Erscheinungen kardialer 
Dyspnoe auch ohne Anderung der CO2-Spannung in Blut und Alveolen ihre 
Erklarung finden. 

Eine viel diskutierte Form der Schweratmigkeit ist ferner die sog. Arbeits
dyspnoe nach starken korperlichen Anstrengungen. 

Fiir diese Erscheinung ist von GEPPERT und ZUNTZ 3 die Bildung saurer, das 
Atemzentrum reizender Substanzen verantwortlich gemacht worden, die sich bei 
Sauerstoffmangel infolge unvollkommener Oxydation bilden sollen. Aber auch 
yom Carotis sinus aus kann starker venoses Blut die Atmung beschleunigen. 
Vielleicht gehort hierher auch die febrile Dyspnoe, bei der neben der Wirkung der 
Temperaturerhohung sicher auch pathologische Stoffwechselschlacken eine Rolle 
spielen. 

Werden die Extremitatenmuskeln tetanisch gereizt, so setzt eine Steigerung 
der AtemgroBe auch dann ein, wenn die nervosen Verbindungen der arbeitenden 
Muskulatur zum Atemzentrum nach Durchtrennung des Riickenmarks durch
brochen sind. Erst wenn auch die Blutzirkulation unterbunden ist, die fraglichen 
Reizstoffe also nicht mehr zum Zentrum gelangen konnen, bleibt die Anderung 
der Atmung trotz lebhafter Tatigkeit der Muskulatur aus, um sofort nach Frei
gabe der Zirkulation aufzutreten. 

Besonders eindrucksvoll ist die Storung der Atmung durch intermediar 
gebildete Stoffwechselprodukte im Coma diabeticum (KUSSMAULsche Atmung). 
DaB hierbei eine elektrometrisch nachweisbare Anderung der H' -Ionenkonzen
tration auf tritt, ist von allen zuverlassigen Untersuchern abgelehnt. Der Vorgang 
spielt sich wahrscheinlich folgendermaBen ab: Die bei der Azidose im Elute 
auftretenden sauren Produkte verdrangen die Kohlensaure aus ihren Alkali
verbindungen, mit anderen Worten: sie setzen das Kohlensaurebindungsver
mogen des Elutes herab, das Blut wird hypokapnisch. Durch die Verdrangung 

1 MORAWITZ u. SIEBEOK: Dtsch. Arch. klin. Med. 97, 201 (1909). 
2 FREY: Klin. Wschr. 2, 672 (1923). 
3 GEPPERT U. ZUNTZ: Pfliigers Arch. 42, 189 (1888). 
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der Kohlensaure aus ihren Alkaliverbindungen wird eine Erhohung der Kohlen
saurespannung des Blutes bedingt, auf welche das Zentrum mit einer Mehr
ventilation reagiert. Die dadurch bedingte Mehrabgabe von Kohlensaure 
garantiert die Konstanz der H' -Ionenkonzentration bei allen Formen von Saure
vergiftung. Der gleiche Mechanismus ist nach den Feststellungen von STRAUB 
auch bei bestimmten Formen der Dyspnoe der Nierenkranken im Spiele. Auch 
bei ihnen bedingt die Zuruckhaltung saurer Produkte eine Verringerung des 
Kohlensaurebindungsvermogens, welche sekundar durch Uberventilation eine 
entsprechende Senkung der Kohlensaurespannung herbeifuhrt. Die Konstanz 
der Blutreaktion wird durch die dyspnoische Atmung garantiert. Die infolge 
einer primaren Blutveranderung mit H ypokapnie einhergehende Form der 
Schweratmigkeit im Spatstadium der Niereninsuffizienz wird als uramische 
Dyspnoe von einer zweiten Form, dem cerebralen Asthma der H ypertoniker 
unterschieden. Auch in diesen Fallen wird eine hochgradige Uberventilation, 
die zu einer starken Herabsetzung der Kohlensaurespannung fUhrt, beobachtet. 
Dabei ist die Kohlensaurebindungsfahigkeit des Blutes normal oder sogar 
gesteigert. Die Blutreaktion ist nach der alkalis chen Seite verschoben. STRAUB! 
nimmt als Ursache fUr das cerebrale Asthma der Hypertoniker lokale Kreis
laufstorungen im Gebiet des Atemzentrums an. Fur diese Zirkulationsstorung 
werden anatomisch nachweisbare GefaBveranderungen oder lediglich funktionelle 
Alterationen (GefaBspasmen) angeschuldigt, Zustande also, welche auch fur die 
starken Schwankungen des arteriellen Blutdrucks, fur die transitorischen 
Hemiplegien und die vorubergehenden Erblindungen verantwortlich gemacht 
werden. Bei allen Formen der dyspnoischen Atmung, welche durch elastizitats
vermindernde Prozesse in den Lungen bedingt sind, kommt es zu pathologischen 
Schwankungen des iritrapleuralen DONDERsschen Druckes. Eine Zunahme der 
Schwankungen des Pleuradruckes laBt sich z. B. im Odemstadium der experi
mentellen Phosgenvergiftung nachweisen 2. 

Bei normalen Tieren betragt der inspiratorische Druck -0,8 em Wasser, 
bei dyspnoischen sinkt er auf -25, -28, -30 em abo Gleichzeitig steigt bei 
den dyspnoischen Tieren der exspiratorische Pleuradruck abnorm hoch (+ 40 em 
Wasser gegen 0-3 em der Norm). 

Die Erklarung dieser vermehrten Schwankungen des Pleuradrucks ist darin 
gegeben, daB die gesamte Atemmuskulatur bei Verminderung der Lungen
elastizitat in der inspiratorischen Phase mehr "zieht", bei der Exspiration aber 
den Thorax mehr zusammenpreBt. Das gleiche tritt ein, wenn stenosierende 
Hindernisse in den Luftwegen sich finden, ebenso bei Spasmen der Bronchial
muskulatur im Asthma, oder wenn willkurlich oder unwillkurlich die Exspira
tionsmuskulatur bei geschlossener Glottis angespannt wird (Husten, V AL

SALVAscher Versuch). 
4. Asphyxie. 

Die vollstandige Unterbrechung der Luftzufuhr fiihrt unter dem Bild der 
Asphyxie zum Tode, unter heftigsten inspiratorischen, dann auch exspiratori
schen Anstrengungen, die in allgemeine Krampfe iibergehen konnen. Steht 
schlieBlich die Atmung scheinbar endgultig still, so tritt nach einigen letzten 

1 STRAUB: Dtsch. Arch. klin. Med. 117, 397 (1915). - STRAUB U. KLOTH. MEYER: 

Biochem. Z. 1921. - Dtsch. Arch. klin. Med. 138, 208 (1922). 
2 LAQUER U. MAGNUS: Z. exper. Med. 11, 156 (1921). 



78 Pathologie der Atmung. Pathologie des Kreislaufs. 

in groBen Pausen sich wiederholenden Inspirationen der Tod ein. Die durch 
Vagusreizung stark verlangsamte Herztiitigkeit kann den Atemstillstand oft 
urn mehrere Minuten iiberdauern. Die Folgen einer unzureichenden Atmung 
sind neben dem Auftreten unvollkommen oxydierter intermediiirer Stoffwechsel
produkte (Zucker, Milchsaure, Aminosauren) ein Ansteigen der respiratorischen 
Quotienten (002/02), Eine oft eintretende Nierenschiidigung kiindigt sich durch 
Albuminurie an. Leichtere Grade der Ateminsuffizienz konnen durch Gewohnung 
vollkommen ausgeglichen werden, z. B. bei Kreislaufstorungen. Sie pflegen 
aber bei geringen korperlichen Leistungen durch die rasche Ermiidbarkeit sofort 
wieder in die Erscheinung zu treten. 

H. Stonmgen der inneren Atmung. 
Das Blut tritt mit den in der Lunge erworbenen Gasspannungen an die 

Gewebe heran. Der Gasaustausch zwischen Blut und Gewebe wird innere oder 
Gewebsatmung genannt. Als Mittelglied fiir die Gasbeforderung zwischen den 
Blutkorpern und den Endothelzellen der GefaBe ist das Plasma eingeschaltet; 
da es selbst, solange es hamoglobinfrei ist, keine sauerstoffbindenden disso
ziablen Stoffe enthalt, absorbiert es den Sauerstoff gemaB seiner Spannung. 
Der von den Gewebszellen verbrauchte Sauerstoff wird dem Plasma vom Oxy
hamoglobin der Blutkorperchen sofort nachgeliefert. Die Sauerstoffkonzentration 
im Plasma ist daher jederzeit der im ganzen Blut herrschenden Sauerstoff
spannung direkt proportional. 

Der ordnungsmaBige Ablauf des inneren Gaswechsels ist an verschiedene 
Faktoren gebunden, die wir nur zum Teil iibersehen. So werden lokale Kreis
laufhindernisse, Schiidigungen des Blutes, Intoxikationen, Fortfall trophischer 
Impulse von seiten des Nervensystems den Gaswechsel in den Geweben 
hemmen. Sicherlich besteht eine groBe Verschiedenheit in der Empfindlich
keit der einzelnen Gewebe gegen mangelnde Sauerstoffzufuhr bzw. Kohlen
saureiiberladung. Auch werden sich die Storungen an den verschiedenen 
Organen ungleich schnell entwickeln miissen, je nach der Intensitiit des Eigen
stoffwechsels und dem davon abhiingigen Sauerstoffbedarf. FUr das Zentral
nervensystem, speziell die respiratorischen Zellen, ist die hohe Empfindlichkeit 
gegeniiber einer wechselnden H' -Ionenkonzentration bekannt. Wie durch eine 
innere Storung des Respirationszentrums dessen Funktion modifiziert und die 
auBere Atmung dadurch alteriert wird, ist bereits erwiihnt (CB:EYNE-STOKEssche 
Atmung). Der wechselnde Bedarf der Gewebe an Sauerstotl wird dadurch gedeckt, 
daB die Vasomotoren durch Erweiterung der Oapillaren dem arbeitenden Organ 
mehr Blut zukommen lassen. Ferner beschleunigt eine erhohte Kohlensaure
spannung des Blutes die Dissoziation des Oxyhiimoglobins. Es wird gerade 
in Fiillen, in denen die Verbrennungsprozesse gesteigert sind, der Sauerstoff
verbrauch daher erhoht ist, auf diese Weise dafiir mitgesorgt, daB die Sauerstoff
konzentration des Plasmas ausreichend bleibt. 

V. Pathologie des Kreislallfs. 
Eine streng gesonderte Besprechung der Storungen der Herztatigkeit einer

seits - der GefiiBfunktion andererseits - ohne dem Gegenstand Zwang anzutun, 
ist gegenwiirtig schwer moglich. Wir wissen: Jede Storung in der Arbeit des 
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Zentralmotors ruft eine andere Einstellung des GefaBsystems - "des peripheren 
Herzens" - hervor und umgekehrt. Dabei ist freilich fraglich, wie hoch man die 
Funktion der GefaBe - bescheidener gesagt den wechselnden Tonus derselben -
fUr die Aufrechterhaltung des Gesamtkreislaufs veranschlagen darf. 

Trotzdem solI im folgenden nach einigen physiologischen Vorbemerkungen 
uber Bau, Funktion und Leistungen eine gesonderte Darstellung der Funktions
storungen bei den Erkrankungen des Herzens, und zwar von den muskularen, 
den Klappen- und den CoronargefaBerkrankungen gegeben werden, sodann 
gesondert von den Gefapfunktionsstorungen die Rede sein. Fur die Erkrankung 
der Arterien, Venen und Capillaren sind unsere Kenntnisse noch nicht so weit 
gediehen, daB sich eine streng nach den GefaBabschnitten gegliederte Darstellung 
durchfUhren lieBe. 

A. Vorbemerkungen libel' Herzanatomie und -physiologie. 
Der Herzmuskel besteht aus einem Gefuge quergestreifter Fasern von ganz besonders 

komplizierter Anordnung; ein System von zum Teil ringformigen, zum kleineren Teil in 
schleifen- und achterformigen Zugen verlaufenden Fasern umschlieBt die Ventrikel; das 
starkwandige linke Herz hat ein eigenes Ringfasersystem, wahrend andere Fasern das ganze 
Herz umspannen. Diesem Treibwerk des Herzens aufgelagert finden sich auBen und innen 
mehr in der Langsrichtung angeordnete Faserzuge. Das Herz besteht zum groBten Teil 
aus roten protoplasmareichen schwer ermudenden quergestreiften Muskelfasern, denen 
eigenartige, besonders auf der Innenflache angeordnete glykogenreiche, fibrillenarme Zellen 
(PURKINJESche Zellen) beigegeben sind. Diese spezifischen Gebilde stehen nach Bau und 
Funktion in der Mitte zwischen Muskel und Nervenfasern. Sie sind in dem Reizleitungsnetz 
anatomisch und funktionell verbunden. Dieses Netz zeigt an zwei Stellen knotenfOrmige 
Verdickungen: den KEITH-FLACKschen Knoten (S.K.) in der Wand des rechten Vorhofs 
zwischen den Mundungen der Vena cava superior und Vena cava inferior und den gleich
falls in der Wand des rechten Vorhofs nahe am Septum dicht oberhalb der Atrioventrikular
grenze gelegenen ASCHOFF-TAWARAschen Knoten, an welchem man einen Vorhofsknoten 
(V.K.) und einen Kammerknoten (K.K.) unterscheidet. Auf dem Wege des HIsschen 
BundeZs (St.) wird die Uberleitung in die Kammern vermittelt, unter deren Endokard an 
der Scheidewand entlang die beiden Schenkel des Bundels zu den Papillarmuskeln ziehen. 
Es verdient hervorgehoben zu werden, daB eine direkte Verbindung zwischen dem Sinus
knoten und dem Atrioventrikularknoten (ASCHOFF-TAWARA) bis heute nicht nachgewiesen 
ist. DaB die Leitungsbundel Trager der Reizubermittlung fur die Muskelkontraktion sind, 
kann jetzt als sicher angenommen werden, weiB man doch, daB das Herz des Fetus schon 
zu einer Zeit schlagt, in der sich noch keine Nervensubstanz nachweisen laBt, die Reiz
leitung also nur auf muskularem Wege erfolgen kann (Abb.l0). 

Welche Bedeutung die im Herzen reichlich verbreiteten Nerven haben, ist noch strittig; 
ob sie an der Reizleitung ganz unbeteiligt sind, ist noch £raglich, zumal gerade das spezifische 
Leitungssystem auch nervoses Gewebe enthalt. Ein sensibles Nervengeflecht steht mit 
Vagus und Sympathicus in Beziehung. Der rechte Vagus geht zum Sinusknoten, der Zinke 
zum ASCHOFF-TAWARAschen Knoten. 1m Vagus verlaufen aus dem Kern der Medulla oblon
gata entspringend im wesentlichen hemmende Fasern. Erregende Fasern stammen aus 
dem Ruckenmark, ziehen durch die Ram. com. 1 bis V zum Ganglion stellatum und unteren 
Cervicalganglion und von hier gemeinsam mit Vagusfasern zum Herzen (Accellerans). 

Die Physiologie lehrt, daB das Herz ein rhythmisch automatisches Organ ist, denn auch 
im isolierten Herzen kontrahieren sich die einzelnen Abschnitte wie beim lebenden Tier in 
regelrechter Folge. Der STANNIUssche Versuch am Frosch (Trennung des Sinus venosus 
yom ubrigen Herzen durch Schnitt oder Ligatur) laBt den Sinus unverandert we iter pulsieren 
und zeigt dessen automatische Eigenschaft. Das Herz steht zunachst still und beginnt 
spater langsam wieder zu schlagen, also auch der yom Sinus getrennte Herzteil besitzt 
Automatie. 

Der yom Sinus ausgehende Reiz laBt das Herz in Einzelzuckungen schlagen. Bei der 
Kontraktion entsteht kein Tetanus wie bei der sich kontrahierenden Skeletmuskulatur. Die 
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Bildung der Reize fiir den rhythmischen Schlag des Herzens erfolgt nach der einen Auf
fassung selbst diskontinuierlich periodisch, kommt aber nach anderen Auffassungen dadurch 
zustande, daB es von einem Dauerreiz durchstromt wird, dessen Wirksamwerden durch die 
refraktare Phase - die Erholungspause - rhythmisch unterbrochen wird. Die Tatsache, 
daB notarisch kranke der Erholung mehr bediirftige Herzen rasche:r schlagen, trotzdem sie 
eine langere Erholungszeit brauchten, wird durch keine der beiden Theorien erklart. 

Die Frequenz der Herzaktion ist in der Jugend grofJ (120-140 Pulse in der 
Minute), sie sinkt bestandig bis zum 20. Lebensjahr, auf etwa 70 Schlage pro 
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Minute und nimmt in spateren Lebensjahren wieder etwas zu. Die Pulszahl 
ist beim Weibe wenig grofJer als beim Mann, sie wechselt bei dem einzelnen 
Individuum und zeigt zwei Maxima am Tage, am Morgen urn 11 Uhr und 
abends zwischen 6 und 8 Uhr, sie ist im Stehen groBer als im Liegen; in welcher 
Tatsache eine Art Selbststeuerung zu erblicken ist, indem die Ge/dfJzentren 
der Medulla oblongata durch eine beschleunigte Schlagfolge bei schnellem 
Wechsel der Korperstellung vor allen groBen Schwankungen des Blutgehalts 
bewahrt bleiben. Beim Aufrichten tritt ein meBbarer Abfall des Blutdrucks 
ein. Dieser Druckabfall wirkt tiber den Carotissinus pulsbeschleunigend. 

Die Blutversorgung des Herzens durch die Kranzarterien wird - wahr
scheinlich durch Kompresilion ihrer feinsten Verastelungen - in jeder Systole 
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gehemmt und kommt erst in der Diastole wieder voll in Gang. Sie wird durch 
den in der Aorta wahrend der Diastole herrschenden Druck bewirkt. Bei 
verminderter Durchblutung des Herzens wird die Erregbarkeit gesteigert; was 
wieder zur Tachykardie fUhrt. 

Bei jedem Herzschlag wird Energie umgesetzt, ein Teil davon fUr chemische 
und elektrische Vorgange verbraucht, sowie fur Warmebildung. Ein anderer 
kommt als auBere Arbeit zuf Geltung. Der in Warme umgewandelte Energie
anteil betragt das Doppelte des fur die gesamte mechanische Arbeit notwendigen. 
Die als auBere Arbeit des Herzens zutage tretende Energie laBt sich trennen in 
potentielle und kinetische: Die potentielle Energie findet ihren Ausdruck in der 
Steigerung des Aortendrucks, die kineti8che in der Erhohung der Blutgeschwin
digkeit. Die kinetische Energie betragt nur einen kleinen Bruchteil (11/2%) 
der potentiellen. Bei 72 Pulsen in der Minute ist die Arbeit des Herzens pro 
Sekunde 0,2 kgm. Danach hat das Herz die Kraft, seine eigene Masse in einer 
Stunde 4000 m hoch zu heben. Die mechanische Herzarbeit betragt 3-10% 
der Arbeitsleistung des Gesamtkorpers, im Mittel etwa 20000 kgm in 24 Stunden, 
die bei angestrengter Muskeltatigkeit auf das 4--6fache gesteigert werden kann. 

Zahlreich sind die Methoden, welche man ersonnen hat, um die normale und pathologische 
Funktion des Herzens zu beurteilen. Sie einzeln zu besprechen, ist hier nicht der Ort. Sie 
lassen sich gruppieren in solche zur Registrierung von Bewegungsvorgangen am Herzen 
(kardiographische Methoden). Das Kardiogramm stellt eine Kurve des SpitzenstoBes dar, 
im weiteren Sinne auch eine Bewegungskurve anderer Stellen des Herzens, z. B. des linken 
Vorhofs. In linker Seitenlage gelingt es bei den meisten Menschen, ein brauchbares Kardio
gramm zu erhalten. Der Spitzensto/3 wird durch das Andrangen der Herzspitze gegen die 
Brustwand infolge systolischen Hartwerdens des Kammermuskels hervorgerufen. Das in 
die Diastole fallende Eintreffen der Vorhofswelle an der Spitze zeigt den Beginn der Vor
wolbung an. Diese als A-Zacke bezeichnete Vorwolbung ist bei hohem Blutdruck, besonders 
bei Nierensklerose stark ausgepragt. Wahrend der Austreibungsperiode bleibt die Spitze 
durch den sog. RiickstoB und durch die systolische Rollung der Kammern im Sinne einer 
Supination der rechten Hand gegen die Brustwand angedrangt. Auf die Kraft der Herz
schlage und die GroBe des Schlagvolumens erlaubt die SpitzenstoBkurve keine Riickschliisse 
zu machen. 

Vom Oesophagu8 aus kann man den wechselnden Fiillungszustand und die Bewegungs
vorgange am linken Varhot registrieren. Man erhielt sehr wechselnde Kurven je nach der 
Stelle, an welcher die Pelotte im Oesophagus liegt (Oesophagogramm). Uber die Deutung 
der so erhaltenen Kurven gehen die Meinungen noch auseinander. 

Als dritte hierher gehOrige Methode ist die Registrierung des wechselnden Fiillungs
zustandes der Vena jugularis zu rechnen. Das Phlebograwm der Jugularis stellt eine Volum
kurve dar. Es ist der "am meisten allgemein brauchbare Indicator der Herzbewegungen und 
zugleich des Kreislaufs"l. 1m normalen Venenpulse ist eine Vorhofswelle, die Ventrikel
systole und -diastole, gut zu erkennen. Die Bezeichnung "negativer Venenpuls" riihrt 
von dem diastolischen Zusammensinken der Halsvenen her, welches dann besonders gut 
herauskommt, wenn ihm eine krMtige Vorhofssystole vorausgeht. In der Vorhofsdiastole 
schlieBt das Halsvenenblut in den Vorhof ein, der durch die Ventrikelsystole herunter
gezogen wurde, und die Halsvenen kollabieren voriibergehend. Der "pathologische positive 
Venenpuls" auBert sich in einer einzigen machtigen Welle, welche der AusHuBperiode der 
Ventrikelsystole synchron ist und ein sicheres Zeichen der Tricuspidalinsuffizienz darstellt, 
nicht selten auch beim VorhofsHinlmern gefunden wird. 

Die Bemuhungen, ein MaB fur die Lei8tung8fahigkeit de8 Herzens zu finden, 
sind zahlreiche. Da das Herz nach Art einer Pumpe arbeitet, wiirde man in der 
Forderleistung einen guten Ausdruck fUr die Herzkraft haben. Aber die 

1 WENCKEBACH: Die unregelmaBige Herztatigkeit uSw. Leipzig-Berlin 1914. 

Biirger, Pathologische Physiologie. 2. Aufl. 6 
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Bestimmungen des Schlagvolumens lassen sich am Menschen nicht mit geniigender 
Sicherheit durchfiihren. Es laBt sich errechnen: 

I. aus Pulszahl und Sekundenvolumen, 
2. aus Aortenquerschnitt und Geschwindigkeit, 
3. aus Pulszahl, Blutmenge und Umlaufszeit, 
4. aus systolischem und diastolischem Blutdruck, dem Druckabfall zwischen 

zwei Stellen des Arterienrohres und dem rontgenographisch feststellbaren 
Durchmesser der Aortenwurzel. 

Fiir die Zwecke der menschlichen Physiologie und Pathologie kommen diese 
Methoden bis heute kaum in Frage, da weder das Sekundenvolumen noch der 
Aortenquerschnitt, noch die Umlaufszeit sich am unverletzten Menschen mit 
geniigender Sicherheit bestimmen lassen. In die Klinik haben daher die Methoden 
der Schlagvolumenbestimmung keinen allgemeinen Eingang finden konnen. 

Fiir die Bediirfnisse der Klinik sind wir auf die indirekten Bestimmungen 
des Schlag- und Minutenvolumens angewiesen. Am besten eingefiihrt ist die 
Acetylenmethode zur Feststellung des Minutenvolumens. Sie zielt darauf ab, 
die Menge des indifferenten Gases mit bekanntem Absorptionskoeffizienten zu 
messen, welcher von dem Blute wahrend seines Durchganges durch die Lunge 
abgegeben oder aufgenommen wird. Das Verfahren setzt eine geniigende Atem
bewegung des Brustkorbs voraus. Bei unvollstandiger Respiration mischt sich 
das Gas ungeniigend mit den Atemgasen der Lunge. Die Methode wird also 
nach dem oben Erwahnten keine zuverlassigen Werle ergeben. 

Physiologischerweise kann man mit einem Einzelschlagvolumen von 50,0 ccm 
rechnen [VIERORDT Sekundenvolumen: 60 ccm]. Von klinischer Seite ist 
mehrfach versucht worden, auf unblutigem Wege ein Urleil iiber die wechselnde 
GroBe des Schlagvolumens zu gewinnen. 

Die GroBe des Schlagvolumens ist natiirlich abhangig von der Fiillungs
groBe des Herzens bzw. der dadurch bedingten Dehnung seiner Wandungen. 
1m allgemeinen wachst die GroBe der Kontraktion mit zunehmender Dehnung 
oder mit steigendem venosen Fiillungsdruck. Es gibt aber auch bei dieser 
Herzfiillung eine gewisse Grenze. Bei dauernd steigendem venosen Druck 
werden die Herzkontraktionen und damit auch die Schlagvolumina wieder 
kleiner. Beim VALsALvAschen Versuch z. B. bleibt infolge der intrathorakalen 
Drucksteigerung das Blut gewissermaBen vor dem Herzen liegen, es kommt zu 
einer Einstromstauung. Die Herzfiillung wird immer geringer, das Herz wird 
kleiner, das Schlagvolumen schlieBlich so gering, daB die Versorgung der Peri
pherie in Frage gestellt ist und es zu Kollapserscheinungen wegen Anoxamie 
des Gehirns kommt. Nach wieder einstellender Atmung schieBt das in den 
Venen gestaute Blut p16tzlich ein, das Herz wird groB und wirft mit langsamen 
Schlagen groBe Volumina aus. Auch bei anderer korperlicher Anstrengung 
wachst die venose Fiillung gegeniiber der Ruhe erheblich an. Der Zuwachs 
an Fiillung, den das Herz gerade bewaltigen kann, stellt seine Reservekraft dar. 

Bestimmungen der Blutmenge1 werden so durchgefiihrt, daB man eine gemessene Menge 
von Kohlenoxyd einatmen laBt, das an Stelle von Sauerstoff sich mit dem Hamoglobin 
verbindet. Aus dem prozentischen Gehalt einer Blutprobe an CO kann nun, da ja die Menge 
von gebundenem CO bekannt ist, die Blutmenge berechnet werden. In ahnlicher Weise 

1 SEYDERHELM und LAMPE: Z. exper. Med. 30 (1922); 35 (1923); 61 (1924). 



Vorbemerkungen uber Herzanatomie und -physiologie. 83 

kann die Blutmenge bestimmt werden aus dem Grade der Verdiinnung, welche eine be
stimmte Menge in die Blutbahn injizierten schwer oder nicht diffusiblen Farbstoffs erleidet. 
Die Be8tirrvm!ung der Blutumlau/8zeit hat man an Tieren in der Weise durchgefiihrt, daB 
man in das zentrale Ende einer durchschnittenen Vene eine leicht nachweisbare Substanz 
injiziert und festgestellt, zu welcher Zeit diese Substanz am peripheren Ende wieder aus
tritt. Man hat fur diesen Zweck z. B. Ferrocyankalium ins Blut gespritzt und das wieder 
auslaufende Blut mit Eisenchlorid auf die Anwesenheit von Ferrocyankalium gepruft. 1st 
ein Kreislauf vollendet, so laSt sich das an dem ersten Auftreten der Berlinerblau-Reaktion 
erkennen, welche das auslaufende Blut gibt. 

Eine souverane Methode fiir die Beurteilung der gestorten Herzfunktion 
ist die Registrierung des diphasischen AktionBstroms, welcher im Herzmuskel 
wie in jedem quergestreiften Muskel wahrend seiner Tatigkeit entsteht. 

Die Kurve, welche man mit Hilfe des Saitengalvanometers durch konti
nuierliches Aufschreiben der elektrischen Vorgange im Herzen auf einen laufenden 
Film erhalt, nennt man das Elektrokardiogramm. 

"Ober die Entstehung des diphasischen Aktionsstroms ist folgendes bekannt: 
Bei jeder Herzkontraktion verhalt sich die bereits in Erreguug versetzte Stelle 
gegen eine noch ruhende elektrisch negativ. Leitet man den von der noch 
ruhenden zu einer schon erregten Stelle flieBenden Strom durch ein empfindliches 
Galvanometer, so erhalt man einen Saitenausschlag von bestimmter Richtung. 
Hat die Erregung das Herz von seiner Basis zur Spitze durcheilt, so flieBt nun
mehr der Aktionsstrom in umgekehrter Richtung, da sich die jetzt erregte 
Spitze gegeniiber der Basis nunmehr elektrisch negativ verhalt. Registriert man 
die Saitenbewegungen auf einem laufenden Film, so erhalt man eine diphasische 
Saitenschwankung. Bis vor kurzem glaubte man, daB sich elektrische und 
mechanische V organge im Herzen trennen lieBen und mit dem Elektrokardio
gramm im wesentlichen der Erregungsablauf des Herzens registriert wiirde. Man 
hatte aber schon lange festgestellt, daB sich zwischen dem Druckablauf in den 
Ventrikeln und den einzelnen Kurvenzacken des Elektrokardiogramms gesetz
maBige feste zeitliche Beziehungen erkennen lassen. Mit wesentlich verbesserter 
Methodik (elastisches Manometer mit elektrischer Transmission) zeigte GARTEN!, 
daB der Druckanstieg im Ventrikel, bezogen auf das Elektrokardiogramm, 
wesentlich eher beginnt als man bisher angenommen hat: Es betrug in einem 
seiner an Hunden durchgefiihrten Versuche die Zeitdifferenz zwischen dem 
Beginn der elektrischen und mechanischen Wirkung der Ventrikelkontraktion 
0,024 Sekunden. EINTHOVEN 2 bewies mit verbesserter, nahezu reibungsfrei 
arbeitender kardiographischer Methodik (Mechanogramm), daB iiberall da, wo 
ein Elektrokardiogramm sich aufzeichnen laBt, gleichzeitig auch mechanische 
Zustandsanderungen nachweisbare werden. Die Abb. 11 zeigt ein Froschherz, 
welches durch langdauernde Durchstromung mit calciumfreier Ringerlosung 
zum Stillstand gebracht ist. Darauffolgende Durchstromung mit normaler 
Ringer16sung laBt gleichzeitig ein Mechanogramm (V) und ein Elektrokardio
gramm (E) erscheinen. 

Das Elektrokardiogramm ist also nicht der Ausdruck einer Erregung allein, 
sondern des Erregunflse.tiekts: einer wenn auch noch so schwachen Muskel
kontraktion. Bei der groBen Masse der Muskelbiindel und -schichten, die sich 
zu ungleichen Zeiten mit ungleicher Starke kontrahieren, miissen naturgemaB 

1 GARTEN: Z. BioI. 66, 23 (1925). 
2 EINTHOVEN: Zit. nach Beitr. Physioi. 2, H.2 (1920). 

6* 
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eine groJ3e Zahl von Aktionsstromen entstehen. Sie werden miteinander inter
ferieren. Das menschliche Elektrokardiogramm ist die Resultante aller dieser 
zum Teil gleichgerichteten, zum Teil entgegengesetztgerichteten elektrischen 
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E 

Abb.11. Herzstillstand nach Caiciumentziehung. Nach Durchstro· 
mung mit normaier RingeriOsung gieichzeitiges Wiederauftreten von 

Kontraktionen (V) und Aktionsstromen (E). (Nach ARBEITER'.) 

Vorgange. Man unte,
scheidet eine V orhofszacke 
(P) und einen aus zwei 
Zacken bestehenden Ven
trikelkomplex (R, T). R ist 
die linitialzacke, T die 
Terminalzacke, welche das 
Ende der Ventrikelsystole 
anzeigt.Die auJ3erdem noch 
zum Ventrikelkomplex ge
hOrigen Zacken (Q und S) 
haben geringere Bedeutung 

und sind nicht immer deutlich ausgepragt. Das Intervall P bis Q ist der Aus
druck fur die Dberleitungszeit im HIsschen Bundel (Abb. 12). 

1m wesentlichen sind die im Elektrokardiogramm ausgedruckten elektrischen 
Schwankungen lediglich die Wiedergabe der im An/ang und Ende der Herz-

Abb. 12. Eiektrokardiogramm eines herzgesunden 25jahrigen jungen Mannes in Abieitung I, II und III. 
(Nach BODEN '.) 

tatigkeit eintretenden Potentialdifferenzen. Die Tatigkeit der Gesamtmusku
latur des Herzens wahrend des groJ3ten Abschnitts der Systole findet keinen 
entsprechenden Ausdruck im Elektrokardiogramm (TIGERSTEDT). Aufschlusse 
uber Kraft und Leistungsfahigkeit des Herzens kann man aus dem Elektro-
kardiogramm nicht erhalten. ---

1 ARBEITER: Diss. Leiden 1920 (unter EINTHOVEN). 
2 BODEN: Elektrokardiographie, 3. Auf!. Dresden: Theodor Steinkopff 1936. 
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B. Funktionsstorungen bei Erkrankungen des Herzens. 
Die Erkrankungen des Herzens lassen sich gruppieren in solche, die sich 

an der M uskulatur, in solche, die sich am Klappenapparat und schlieBlich in 
solche, die sich an den Herzge/afJen abspielen. 1m allgemeinen ist eine weitgehende 
Schadigung der Muskulatur bei intaktem Klappenapparat fur die Kreislauf
funktionen gefahrlicher als eine erhebliche Zerstorung der Klappen bei gesunder 
Muskulatur. Das liegt an der bewundernswerten Anpassungsfahigkeit des Herz
muskels an die verschiedensten Bedingungen, die schon unter physiologischen 
Verhaltnissen gegeben sind. Bei zerstCirtem Ventilapparat ist eine Weiterarbeit 
des Herzens nur durch weitgehende Inanspruchnahme dieser seiner Kompen
sationsfahigkeit moglich. 

1. Herzmuskelschiidigungen. 
Zahlreich sind die Gi/te, welche die Herzmuskulatur angreifen. AuBer den 

Bakterien, welche sich direkt im Herzmuskel ansiedeln und eine echte inter
stitielleEntzundung hervorrufen, 
kennen wir eine Reihe von chemi
schen Giften (Phosphor, Arsen), 
die den Herzmuskel entarten. 
Von den Bakterienektotoxinen 
ist das gefahrlichste das Di
phtheriegift, das man geradezu 
ais ein spezifisches Herzgift be
zeichnen kann. Ein Schnitt 
durch ein Diphtherieherz, in 
welchem das Fett durch beson
dere Methoden farberisch dar
gestellt wird, zeigt die Ver
heerungen, die das Diphtherie
toxin in der Herzmuskulatur 
anrichtet, besonders eindrucks
voll. Solche Bilder haben dazu 
gefuhrt, diese Degenera tionsform 
geradezu als Herzauflosung, 
M yolysis cordis toxica, zu be

Abb . I3. Myolysis cordis toxica baim Pferde. 
(Eigene Beobachtung.) 

zeichnen. Die Abb. 13 zeigt einen Schnitt durch das Herz eines Pferdes, welches 
zwecks Antitoxingewinnung mit groBen Dosen Diphtherietoxin vorbehandelt 
war. .Ahnlich wirken chemisch definierte Gifte wie Phosphor, Chloroform, 
Chloralhydrat (BURGERI). 

Es ist hier nicht der Ort, im einzelnen die verschiedenen .Atiologien der 
Myokarditis zu erortern. Praktisch kann jede Infektionskrankheit zu Schadi
gungen des Myokards fuhren; interstitielle Entzundungen sieht man am haufig
sten bei den septischen Erkrankungen. 

Zu den selteneren Formen geh6rt die Myocarditis trichinosa, bei der SIMMONDS 2 in 
allen Abschnitten des Herzens runde, strichf6rmige und diffuse Anhaufungen kleiner Rund· 

1 BURGER: Uber Herzfleischveranderungen bei Diphtherie. Mitt. aus den Hamburger 
Staatskrankenhausern. Hamburg-Leipzig: L. Voss 1911. 

2 SIMMONDS: Zbl. Path. 30, 1 (1919). 
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zellen zwischen intakten Muskelfasern fand. Nur vereinzelte Muskelfibrillen waren kernlos 
und nahmen keinen Farbstoff an. Bemerkenswerterweise zeigte sich diese weitgreifende 
interstitielle Myokarditis bei vollkommenem Fehlen von Parasiten im Myokard. Die Ver
anderung ist somit auf die Einwirkung eines von Trichinen gelieferten Gi/tes zuruckzufuhren. 
Man kennt auch kongenitale Erkrankungen des Myokards. Bei der kongenitalen syphiliti
schen Myokarditis ist das Herz durchsetzt von Spirochaten und von diffusen interstitiellen 
Zellwucherungen durchzogen. Die Bindegewebsentwicklung nimmt dabei yom GefaB
baum ihren Ausgangspunktl. 

Neben den toxischen und infektiosen Herzschadigungen haben die durch 
stump/e Gewalteinwirkung auf die Brustwand erzeugten zunehmend an Bedeutung 
gewonnen. Nicht gemeint sind grobe Herzverletzungen durch SchuB, Stich 
oder hydrodynamische Sprengwirkung, welche zu Wand- oder Klappenrupturen 
fiihren, sondern Herzschaden, welche als Folge eines stumpfen Brustwand
traumas ohne Zeichen einer groberen Verletzung des Herzens sich einstellen. 
Solche Herzschaden werden als Commotio cordis oder traumatische Myokarditis 
bezeichnet. Das klinische Bild ist von RIEDINGER folgendermaBen beschrie ben: 
"Manche der Patienten sturzen mit einer tiefen Inspiration nach einem solchen 
Trauma, das fast ausnahmslos auf die Sternalflache auftraf, wie leblos zu
sammen, werden blaB und kuhl. Der PuIs ist klein, kaum fiihlbar, verlangsamt, 
aussetzend, die Atmung oberflachlich, hastig und unregelmaBig. Viele erholen 
sich rasch wieder, bei anderen dauert es lange und einzelne kommen nicht wieder 
zum BewuBtsein, sondern gehen fast unmittelbar nach dem StoB zugrunde." 
Von anderen wird nicht eine Pulsverlangsamung, sondern hochgradige Puls
beschleunigung und schwere UnregelmaBigkeit desselben angegeben. In einzelnen 
Fallen kommt es zu ADAM-SToKEschen Anfallen. Wichtig fur die Deutung 
des Zustandes sind vorubergehende oder langer anhaltende BewuBtseinsstorun
gen. In einer Anzahl jener FaIle ist als Folge eines relativ leichten Brustwand
traumas der Tod eingetreten. 

SCHLOMKA hat sich an meinem Institut bemuht das Zustandekommen der Commotio 
cordis experimentell aufzuklaren. Er studierte an Kaninchen die Folgen von leichten 
Schlagen mit einem kleinen Holzhammer von 20 g Gewicht gegen das Sternum und 
fand dabei folgende kardiovasculare Erscheinungen: in vielen Fallen zeigten sich die fast 
speziell mehr oder minder monophasischen Formen des Elektrokardiogramms, wie sie nach 
Coronarverschlussen als typischer Befund bekannt sind. Solche kardiale Funktionsstorungen 
lassen sich aber nur durch Gewalteinwirkungen auf herznahe Brustwandabschnitte auslosen. 
Als Folgen dieser akuten traumatischen Herzschadigung wurde ein Abfall des arteriellen 
Blutdrucks und ein Ansteigen des venosen Drucks beobachtet. Diese Storungen der 
peripheren Zirkulation und der Herztatigkeit sind urwbhangig von der Funktion des Vagus 
und der pressoreceptorischen Nerven. Als weiterer Ausdruck der akuten Myokardschadi
gung kommt es zu einer erheblichen akuten meist rechtsseitigen traumatischen Herz
dilatation. Das Herzvolumen nimmt, berechnet nach der HerzgroBenveranderung, bis 
zu 260% zu. 

Diese fast momentan unter der Einwirkung des Traumas einsetzenden 
kommotionellen Erscheinungen zeigen zwar eine ganz ausgesprochene Neigung zu 
rascher und oft restloser Ruckbildung. Fur die Klinik besonders bedeutungsvoll 
ist die Tatsache, daB es aber doch bei einer groBeren Anzahl von uberlebend 
gelassenen Tieren nach Einwirkung eines Traumas doch sekundar zu einem 
chronischen postkommotionellenHerzschaden kommt, welcher auch elektrokardio
graphisch durch pathologische Formen der Kammerschwankung gekennzeichnet 

1 MRAZEK: Arch. f. Dermat. Orig. 1893, 2. Erg.-H. - GUIDO WERLICH: Myocard. 
syph. congen. Inaug.-Diss. Kiel 1913. 
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ist. Diese Atypien der Herzstromkurve sind analog denen, die klinisch und experi
mentell als Zeichen des Uberganges eines groBeren Herzinfarkts in die Herz
schwielen bzw. das Herzaneurysma bekanntgeworden sind. Diesen chronis chen 
elektrokardiographisch nachweisbaren Herzschaden entspricht eine recht hoch
gradige chronische HerzvergrofJerung. Anatomisch handelt es sich bei diesen Dauer
effekten um umschriebene Bindegewebsnarben im Myokard. Ihre GroBe wechselt 
zwischen kleinen punktformigen Herdchen bis zu groBen Wandaneurysmen. 
Diese Befunde beim postkommotionellen Herzschaden sind die Folgen groBerer 
Herzmuskelinfarkte, wie sie nach Ausschaltung wichtiger Coronarbezirke auf
treten, vergleichbar. Verstandlich ist, daB bei diesen Veranderungen des Myokards 
auch das Perikard beteiligt ist. Es kann deshalb zu strangfOrmiger gelegentlich 
auch zu breitflachiger Verlotung des Herzens mit dem Perikard oder dem 
Sternum kommen. Infektionen spielen dabei keine Rolle. Diese chronischen 
posttraumatischen Veranderungen betrafen bei den Tieren fast immer die 
Vorderwand des rechten Ventrikels wie das Kammerseptum. Es entwickelte 
sich dementsprechend das Bild der klinisch bekannten Rechtsinsuffizienz des 
Herzens mit hochgradiger Stauungsleber, Ascites und PerikardialerguB. 

Diese experimentellen Ergebnisse stehen gut mit den immer haufiger werden
den gut belegten Beobachtungen von traumatischen Herzschadigungen beim 
Menschen in Ubereinstimmung. Die akuten Ohnmachtsanwandlungen und tiefen 
BewuBtlosigkeiten, die akute VergroBerung des Herzens, die PulsunregelmaBig
keit, sind nkht reflektorische Shocksymptome, sondern J·ein_ kardiodynamisch 
zu erklaren. Das Trauma fuhrt zur funktionellen Durchblutungsstorung infolge 
eines traumatischen Coronarspasmus, der etwa in Analogie zu setzen ist, mit 
dem den Chirurgen bekannten traumatischen segmentaren GefiiBkrampf. 
Diese zunachst funktionellen Zirkulationsstorungen im Myokard fiihren zuweilen 
zu ischamischen Blutungen. Bemerkenswerterweise sind solche funktionellen 
Durchblutungsstorungen, welche sich anatomisch als groBere anamische Zonen 
nach Art anamischer Infarkte darstellen, besonders an sensibilisierten Kaninchen 
ausgebildet. Es kommt also zu einer Art funktionellen Herzinfarkts mit sekun
darer Entwicklung herdformiger Vernarbung, oft unter Einbeziehung des 
Perikards 1. 

Uber die chemische Abwandlung der Herzmuskulatur unter pathologischen 
Bedingungen liegen bisher nur sparliche systematische Untersuchungen vor. 
Der Wassergehalt des frischen Organs unterliegt geringen Schwankungen und 
betragt etwa 80% 2. Der Fettgehalt dagegen wird sehr wechselnd angegeben, 
zwischen 7 und 15% 3. Der fur viele Fragen sehr interessierende Kreatingehalt 
des Herzmuskels ist bei einigen pathologischen Fallen von KONSTABLE 4 unter
sucht worden. Ein AufschluB uber die abweichenden Funktionen des Herzens 
haben diese Untersuchungen bisher nicht geben konnen. 

Prinzipiell enthalt der gesunde Herzmuskel chemisch die gleichen Stoffe 
wie der Skeletmuskel. Auch die chemischen Vorgange bei der Kontraktion 
sind hier wie dort die gleichen. Wichtig ist, daB sowohl der Muskel, wie auch 
das Herz lange Zeit hindurch ganz ohne Sauerstoffzufuhr mechanische Arbeit 

1 SCHLOMKA: Erg. inn. Med. 1934. 
2 VIERORDT: Daten und Tabellen, 3. Auf I., S. 377. Jena 1906. - KREHL: Dtsch. Arch. 

klin. Med. 51, 423 (1893). 3 VIERORDT: Daten und Tabellen, 3. Aun., S.382. Jena 1906. 
4 KONSTABLE: Biochem. Z. Sept.-Okt.-Heft 1921. 
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leisten konnen. Beide lassen eine anoxybiotische Arbeitsphase und eine _o~xy
biotische Erholungsphase unterscheiden. Es ist deshalb ein SchluB auf die 
Gesamten~rgl.ebilanz des"i:Ierzens aus Ergebnissen der Gaswechseluntersuchungen 
nicht moglich: der Sauerstoffwert der einzelnen Systole steht nicht in festen 
Beziehungen zum AusmaB der Arbeit. Dementsprechend wird auch das AusmaB 
der Coronardurchblutung von der GroBe der systolischen Arbeit nicht beeinfluBt. 
Eine solche Abhangigkeit des Sauerstoffverbrauchs, der Kohlensaurebildung, 
der DurchblutungsgroBe, des Zuckerverbrauchs und der Ermiidungsgeschwin
digkeit von der Hiiufigkeit der systolischen Entladungen ist aber mit Sicherheit 
festgestellt. Das ist auch durch direkte calorimetrische Untersuchungen von 
BOHNENKAMp! nachgewiesen worden. Fiir die Praxis ergibt sich aus diesen 
Feststellungen die auch nach klinischen Beobachtungen gelaufige Tatsache, 
daB ein rasch schlagendes Herz energetisch hochst unokonomisch arbeitet. 
Jeder zur Systole fiihrende Impuls setzt die gleiche Energiemenge in Freiheit. 
Die Okonomie der Herztatigkeit wird durch seine mechanischen Arbeitsbedin
gungen gegeben. Diese entscheidet, ob die bereitgestellte Energie als Kreislauf
arbeit des Herzens ausgenutzt wird oder als Warme verloren geht. 

BOHNENKAMP vergleicht den Warmehaushalt des Herzens den VerhiUtnissen eines 
Explosionsmotors in einem Kraftwagen, der bei gleichbleibender Tourenzahl des Motors 
fiir jeden Arbeitstakt des Zylinders immer die gleiche Energiemenge verbraucht. Steht der 
Wagen, so geht das meiste davon als Warme verloren. Bewegt sich aber der Wagen, bei 
unveranderter Tourenzahl, bergaufwarts, so wird bei gleichem Benzinverbrauch viel mecha
nische Arbeit gewonnen und weniger Warme verloren. 

Die Vermehrung der mechanischen Herzarbeit fiihrt also zu einer Verminde
rung der Warmebildung und umgekehrt, woraus folgt, daB eine erhohte An
strengung des Herzens den Nutzeffekt seiner Arbeit steigert. Die Anpassungs
fahigkeit des Herzens wird durch diese neu gewonnenen Einsichten in die 
Verschieblichkeit des Nutzeffektes ursachlich besser verstandlich. 

Die sog. Herzmuskelschwache laBt sich anatomisch nicht erkennen. Sie ist 
oft durch eine "Ermudung" des Herzmuskels bedingt, welche den gleichen 
Gesetzen wie die Ermiidung des Skeletmuskels unterliegt. Der Grad von Herz
schwache hangt von jenen Bedingungen ab, welche als Verlangerer der Wieder
herstellungszeit somit als Ursache der Muskelschadigung bekannt sind, namlich 
Arbeitsiiberlastung, schlechte Durchblutung des Muskels und dadurch bedingter 
Sauerstoffmangel, Mangel an Nahrstoffen, besonders an Phosphatiden. Fiir den 
ErmiidungsprozeB ist der Verlust des Herzmuskels an Calcium und an L~poiden 
als eine der wichtigsten Ursachen angesehen worden, denn die Ermiidungs
erscheinungen verschwinden prompt, wenn diese Verluste ausgeglichen werden, 
was eine Zeitlang bei Zufuhr von Calcium und Lipoiden, z. B. Lecithin, 
gelingtl. 

Die letzten Ursachen der muskularen Herzschwache sind allerdings nicht 
geklart. Vielleicht handelt es sich um eine Storung in der zweckmaBigen Zu
sammenfassung der Teilvorgange bei der einzelnen Herzrevolution. Bei sehr 
schnell schlagenden Herzen wird wohl die diastolische Erholungszeit so weit 
abgekiirzt, daB die Zeit fiir die Wiederbereitstellung von Energie motorisch nicht 
ausreicht. 

1 KUTSCHERA-AICHBERGEN: "Ober Herzschwache. Aus der medizinischen Klinik Wien 
1929. 



Die Folgen gestorter Herzmuskelfunktion. 89 

2. Die Folgen gestorter Herzmuskelfunktion. 
Das sicherste physiologische MaB fUr eine Minderleistung des Herzens ware 

eine exakte Bestimmung einer Minderung des Schlagvolumens; mit sinkender 
Herzkraft muB die Forderleistung kleiner werden. 

Bei schweren Erkrankungen des Herze~s mit versagender Kompensation 
laBt sich nach dem SAHLIschen Verfahren ein deutliches Kleinerwerden des 
Pulsvolumens feststeIlen, und daraus mit den oben gemachten Einschrankungen 
ein RtickschluB auf das Kleinerwerden des Schlagvolumens machen; diese 
Verkleinerung des Pulsvolumens findet der erfahrene Arzt bei der Betastung 
des weichen, schlecht gefUllten Pulses und sieht in ihr ein wichtiges Zeichen fiir 
das V orliegen einer'"H erzschwiiche" . 

Das AusmaB der Verringerung des Forderungseffekts in der Zeiteinheit kann 
sehr verschieden groB sein; reicht das Stromvolumen schon fUr die Bediirfnisse 
des Organismus in der Ruhe nicht mehr aus, so sprechen wir von Ruheinsuflizienz 
des Herzens. Tritt die Minderleistung erst bei korperlicher Beanspruchung 
hervor, so handelt es sich um Bewegung~insuttizienz. Manche FaIle latenter 
Herzschwache werden erst bei relativ erheblichen Anstrengungen manifest. 
Von diesen Erfahrungen macht der Arzt taglich Gebrauch, indem er das Ver
halten des Pulses bei korperlichen Anstrengungen als grobe Funktionsprobe des 
Herzens benutzt. Ein sicheres MaB der Herzkraft bzw. seiner Reserven gibt es 
nicht. Versuche, tiber sie ein Urteil zu gewinnen, sind mit verschiedenen Methoden 
und nach wechselnden Gesichtspunkten angesteIlt: 

So hat man die ErMhung des Druckes im venOsen System bei Anstrengungen als ein solches 
MaB angesehen und gefunden, daB gerade bei Herzkranken nach Anstrengungen der venose 
Dru()~ .. ~e,igP. Vielleicht ist diese Erscheinung so zu erklaren, daB gesunde Herzen bei ere 
hohten korperlichen Anforderungen ein vermehrtes Stromvolumen produzieren, wahrend 
kranke Herzen, wie das ja auch die klinische Beurteilung lehrt, sich den vermehrten An· 
forderungen schlecht anpassen und dadurch eine relative Verminderung des Stromvolumens 
zustande kommen lassen, welche eine Druckzunahme im venOsen System bewirkt2. Aber 
auch diese Methode hat sich bisher in die KIinik nicht einfiihren konnen. 

Die einfachste, von jedem Arzt bewuBt oder unbewuBt getibte FUnktionsprobe 
des Herzens ist die Beobachtung der Pulszahl bei gesteigerter korperlicher Leistung. 
Aus physiologischen Untersuchungen ist bekannt, daB jede Muskelarbeit nicht 
nur die GroBe der Zersetzungen im allgemeinen steigert und den Sauerstoff
verbrauch vermehrt, sondern auch schon bei geringen Muskelleistungen eine 
Zunahme der Pulsfrequenz sich einstellt. 

Welches Moment als primum movens der beschleunigten Tatigkeit des Herzens bei 
korperlichen Anstrengungen anzusprechen ist, ist bisher noch nicht mit Sicherheit ent· 
schieden. Gewill wirken mehrere Faktoren zusammen. Wenn wir beriicksichtigen, daB 
schon kleine Bewegungen, Lagerveranderungen der Glieder, unwillkiirliche Anspannung von 
Muskeln von unbequemen Stellungen, mehrfaches SchlieBen und Offnen der Hande einen 
deutlichen Mehrverbrauch von Sauerstoff bewirken, so ist die Moglichkeit nicht von der 
Hand zu weisen, daB von zentraler Stelle aus der Mehrbedarf an Sauerstoff durch eine 
Steigerung der Herzfrequenz und beschleunigten Blutumlauf gedeckt und dieser ProzeB 
eingeleitet wird von Zentren, welche fiir eine Sauerstoffminderzufuhr besonders empfindlich 
sind. Die Erregung flieBt dem Herzen auf dem Wege des Accellerans zu. Andererseits 
kOnnten Stoffwechselprodukte, welche bei gesteigerter Muskelarbeit im DbermaB produziert 
werden, als Acceleransreizstoffe fungieren. SchlieBlich ist daran zu denken, daB derartige 

1 SCHOTT: Dtsch. Arch. kline Med. 108. 
2 MORITZ U. v. TABORA: Dtsch. Arch. kline Med. 108. 
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bei der Arbeit entstehende Stoffwechselprodukte den Reizablauf im Herzen selbst modi
fizieren konnen. Eine weitere Moglichkeit ist die, daJ3 die Willensimpulse, welche die Musku
latur treffen, gleichzeitig iiber die Bahn des Accelerans auch dem Herzen zustromen und 
es entsprechend der Masse der intendierten Muskulatur zu beschleunigter Tatigkeit an
spornen. 

Die Tatsache, daJ3 an nervos isolierten Herzen bei vollstandig erhaltenem Kreislauf 
Blutdrucksteigerungen die Pulsfrequenz erhohen, ist seit den Untersuchungen von LUDWIG 
und THIRyl bekannt, und man kann die nach jeder Arbeitsleistung auftretende Blutdruck
steigerung vielleicht als Erklarung fiir die physiologische Frequenzzunahme bei Muskelfij,tig
keit heranziehen; sicher gilt das aber nicht fiir aIle Falle, denn gerade bei herzmuskelschwachen 
Individuen, die schon auf geringe Anstrengungen mit erheblichen Tachykardien reagieren, 
wird eine primare Druckzunahme vermiJ3t. 

Uber die bei korperlicher Arbeit auftretenden Kreislaufanderungen sind mit Hilfe der 
Methode des isolierten Herz-Lungenkreislaufs von STARLING 2 Untersuchungen angestellt 
worden; es zeigte sich, daJ3 jede Drucksteigerung in den VorhOfen in der Diastole eine Be
schleunigung des Herzschlages auslOst durch Verminderung des Vagustonus und Erregung 
des Accelerans. Auf diese Weise kann mit gesteigertem Minutenvolumen die Leistung des 
Herzens auf das 6-lOfache erhoht werden. Die Bedeutung des Carotissinus fiir die 
Steuerung von Kreislauf und Atmung wird spater erortert (S.126). 

Eine besondere Schwierigkeit, aus der Frequenzzunahme der Herztiitigkeit 
nach geringen Anstrengungen auf den Grad der Leistungsfahigkeit des Myokards 
zu schlie Ben, liegt darin, daB psychische Erregungen bei der Regulierung der 
Rerztatigkeit eine so erhebliche und bei verschiedenen Menschen verschieden 
groBe und vielleicht auch noch zu verschiedenen Zeiten wechselnde Bedeutung 
haben. Eine allgemein angenommene Erklarung fiir die beschleunigte Tatigkeit 
des muskelkranken Rerzens nach der Arbeit gibt es nicht. Die Annahme, einer 
erhohten Erregbarkeit der Reizbildungsorte ist schlieBlich nur eine Umschreibung 
der zu erklarenden Tatsache. 

Der PuIs wird beim Menschen schon ganz im Beginn der Arbeit beschleunigt, 
so daB bereits die erste diastolische Periode nach Arbeitsbeginn kiirzer ausfallt, 
als wahrend der Ruhe 3. Die Pulsfrequenz wahrend der nachsten Sekunden 
der Arbeit erreicht in 1 oder 2 Minuten eine ziemlich gleichmaBige Rohe, die von 
der GroBe der Anstrengung und dem Training der Versuchsperson abhangig ist. 
Die Tatsache, daB die initiale Pulsbeschleunigung lediglich durch Verkiirzung der 
diastolischen Periode zustande kommt, ist charakteristisch als Zeichen einer 
Abnahme des Vagustonus und zuriickzufiihren auf Impulse, die von den 
motorischen Rindenzentren zum Vaguszentrum gleichzeitig mit den Innervations
impulsen der Korpermuskulatur ausstrahlen. Nach Ablauf der ersten Sekunden 
nach Beginn der Arbeit setzt eine Steigerung des Acceleranstonus ein. Fiir die 
Aufrechterhaltung der erhohten Pulsfrequenz wahrend der Arbeit miissen neben 
der Abnahme des Vagus- und der Zunahme des Acceleranstonus, die von hoheren 
Zentren veranlaBt werden, andere Ursachen wirksam sein, denn MANNSFELD 
zeigte, daB bei Tieren nach Durchschneidung des Riickenmarks die Tetanisierung 
der hinteren Extremitaten zu einer erheblichen Pulsfrequenzzunahme fiihrt. 
Andere mogliche Ursa chen der Pulsbeschleunigung wahrend der Arbeit sind 
folgende von BAINBRIDGE ausfiihrlich studierte: 1. Vermehrter tJbertritt von 
Adrenalin ins Blut; 2. Steigerung der Korpertemperatur; 3. Ausstrahlen von 

1 LUDWIG u. TmRY: Wien. Sitzgsber. 49 (2), 442 (1864). 
2 STARLING: J. roy. med. Corps 34 III, 258, 272. 
3 MIss BUCHANAN, zit. nach BAINBRIDGE: The physiologic of muscular excercise. 

London 1923. 
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Impulsen yom Atemzentrum zum Vaguszentrum; 4. eine Wirkung der ver
mehrten H-Ionenkonzentration des Blutes auf den Tonus des Vaguszentrums 
und 5. eine Zunahme des venosen Drucks. Unter diesen Faktoren raumt 
BAINBRIDGE der Erhohung des venosen Drucks die groBte Bedeutung fur die 
Pulsbeschleunigung ein. Sie soll auf reflektorische Weise, und zwar auf den 
afferenten Bahnen des Vagus zustande kommen. Als wirksamer Reiz wird eine 
zureichende Steigerung des venosen Drucks oder eine leichte diastolische Dehnung 
der Muskelfasern des Vorhofs und der vorhofnahen Venenteile angenommen. 
Eine erhebliche Steigerung des venosen Drucks bei korperlicher Arbeit ist 
sichergestelltl. Die venose Druckzunahme klingt erst einige Minuten (8-12) 
nach Aufhoren der Arbeit wieder abo 

Die pathologische Arbeitstachykardie ist von der physiologischen auBer durch 
den hoheren Grad der Frequenzzunahme noch dadurch ausgezeichnet, daB sie 
die Anstrengung unverhaltnismiifJig lange uberdauert; schon daraus kann man 
schlieBen, daB eine nervose Regulation der Schlagfrequenz nicht die alleinige 
Rolle spieIt 2. 

Die gleichzeitige Registrierung von Pulsfrequenz und BIutdruck im AnschluB 
an korperliche Anstrengungen hat zur Unterscheidung von organischen und 
nervosen Herzstorungen, Z. B. in der Lebensversicherungsmedizin, Anwendung 
gefunden. Es geIten folgende RegeIn: 

1. Bei normalen Personen steigt nach einer korperlichen Anstrengung die Pulsfrequenz 
maBig (16-20 Schlagel. Der systolische Blutdruck steigt nicht unbetrii.chtlich (ungefahr 
40 mm). In weniger als 3 Minuten sind bei Gesunden Pulsfrequenz und Blutdruck wieder zu 
ihren urspriinglichen Werten zuriickgekehrt. 

2. Bei trainierten Sportsleuten steigt nach der gleichen Anstrengung die Pulsfrequenz 
kaum und der Pulsdruck Baht unwesentlich, Z. B. 10 mm Hg. Sofort nach Beendigung der 
Leistung kehren Pulsfrequenz und Blutdruck zu ihren urspriinglichen Werten zuriick. 

3. Bei vasomotorisch leicht erregbaren Menschen und bei Kranken mit sog. Herzneurose 
steigen nach korperlichen Anstrengungen der Blutdruck und die Pulsfrequenz wesentlich 
hoher an als bei normalen ungeiibten Personen. Unmittelbar nach Beendigung der Leistung 
fallt der Blutdruck im Gegensatz zum PuIs sofort zur Norm zuriick. 

4. Bei Kranken mit einer organischen Herzerkrankung steigt die Pulsfrequenz betracht
lich, der systolische Blutdruck jedoch nicht oder kaum. Es dauert lange Zeit (5-10 Minuten), 
bevor die urspriingliche Pulsfrequenz wieder zuriickgekehrt ist. 

Bei diesen groben Funktionsproben ist zu bedenken, daB die geforderte 
Leistung fur Untrainierte und Kranke eine Anstrengung und fur Trainierte 
keine besondere Belastung des Kreislaufapparates bedeutet. 

Viel angewandt wurde der sogenannte VagusdiruokveJ1'suc,h nach CZERMAK. Man driickt am 
vorderen Rande des Musculus sternocleidomastoideus etwas einwarts von der Carotis und 
kann gelegentlich Kammer- und Vorhofssystolen dadurch zum Ausfall bringen. Wenn der 
Puls bei leichtem Druck 1-2 Sekunden aussetzt oder bedeutend verlangsamt wird, muB der 
Versuch als gefahrlich angesehen und abgebrochen werden. Als Herzfunktionspriifung ist 
dieser Versuch abzulehnen, da Todesfalle danach vorgekommen sind. Historisch bedeutungs
voll ist, daB CZERMAK 1866 bereits bemerkte, daB Druck auf die Carotis, da wo eine kleine 
hartliche Stelle zu fiihlen ist, am oberen Rande des Musculus sternocleidomastoideus eine 
Abnahme der Herzschlagfolge hervorrufen kann. Den Effekt deutete er als Vaguseffekt. 
SCHERF zeigte 1924 an zwei Fallen, daB der Vagusdruckversuch auch positiv war, wenn 

1 HOOKER: Zit. nach BAINBRIDGE. 
2 JAQUET: Muskelarbeit und Herztatigkeit. Rektoratsprogramm Basel 1920. - KiiLBS: 

Herzmuskel und Arbeit. Verh. dtsch. Kongr. inn. Med. 1906. - Herzmuskel und Arbeit. 
Arch. f. exper. Path. 00, 288 (1906). 
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der Nerv operativ durchschnitten war. Es handeIt sich also nicht um einen Vagus-, sondern 
um einen Carotissinusreflex. Dieser Reflex wurde von KOCH und HERING 1 naher studiert. 

Wesentlich wertvoller erscheint uns - auch bei regularer Herzaktion - die 
Registrierung des Elektrokardiogramms wahrend und nach korperlicher An
strengung. Dieses Belastungselektrokardiogramm deckt vielfach prognostisch 
wichtige Veranderungen an der Form der Stromkurve auf (Ventrikelkomplex), 
die in der Ruhe vollkommen fehlen konnen (SCHLOMKA. 2). 

Dyspnoe. Wahrend der Herzschmerz ein relativ seltenes Symptom ist, steht 
die Atemnot bei vielen Schadigungen des Myokards im V orderp-unde der sub
jektiven Erscheinungen; steigert sich die Schweratmigkeit (Dyspnoe) anfalls
weise, so spricht man yom Asthma cardiale. Stauungen im kleinen Kreislauf 
- bei Schwache des linken Herzens - bewirken durch die Verlangsamung der 
Stromung eine Zunahme des hydrostatischen und eine Abnahme des hydro
dynamischen Drucks. Die Lungencapillaren geben dem gesteigerten Seitendruck 
nach, wolben sich in die Lumina der Alveolen vor und verkleinern die respirato
rische Ober/liiche erheblich. Das Gesamtvolumen der Lungen kann dabei zu
nehmen; wahrend aber die Blutge/ii[Jkapazitiit durch Erweiterung des Gesamt
strombettes in den Lungen steigt, nimmt die Lu/tkapazitiit gleichzeitig abo 
Es resultiert daraus eine gewisse Schwerbeweglichkeit der Lungen, ein leichter 
Grad der Lungenstarre. Die Vitalkapazitat (s. Abb. 14) nimmt um 25--30% 
ab; besonders dann, wenn das Zwerchfell an ausgiebigen Bewegungen gehindert ist. 
Als weitere Ursachen der Dyspnoe gilt die wegen Herabsetzung der Strom
geschwindigkeit eintretende Verminderung der die Lungen in der Zeiteinheit 
passierenden Blutmengen; das Blut wird schlechter geliiftet, kommt relativ 
reich an Kohlensaure am Atemzentrum an und reizt dasselbe; als Folge dieses 
Reizes kommt es zur Inanspruchnahme der auxiliaren Atemmuskulatur; nicht 
selten nehmen die Kranken eine charakteristische Haltung ein, sie setzen sich 
im Bett auf (Orthopnoe). Analysen der Alveolarluft bei kardialer Dyspnoe 
hatten widersprechende Resultate; bald wird eine Erhohung, bald eine Ernie
drigung der alveolaren CO2-Spannung gefunden. Der kleine Kreislauf wird dann 
dadurch entlastet, daB das groBe Splanchnicusgebiet mehr Blut aufnimmt und 
die vorher sich in die Alveolen vorwolbenden Lungencapillaren nunmehr der 
Atmungsluft freieren Zutritt zum respiratorischen Epithel gestatten. Eine 
langer dauernde schlechte Sauerstoffversorgung des Atemzentrums fiihrt zum 
sog. CHEYNE-STOKEsschen Atemtypus, einem Zeichen schlechtester prognostischer 
Bedeutung (s. Kapitel I). Nimmt die Kraft des Herzens und damit seine Forder
leistung ab, so resultiert daraus weiterhin eine Verlangsamung auch des peri
pheren Blutstroms; damit setzt eine relative Minderversorgung der Organe mit 
Sauerstoff und Nahrstoffen und gleichzeitig eine Anhaufung von Stoffwechsel
schlacken, zu denen auch die Kohlensaure zu rechnen ist, ein. Diese Veranderung 
in der Zusammensetzung der Blutgase bedingt das Gefiihl des Lufthungers; 
auffalligerweise ist die Schweratmigkeit des Herzkranken nicht immer von einer 

1 KOCH: Die reflektorische Selbststeuerung des Kreislaufs, Bd.1. 1931. - HERING: 
Die Carotissinusreflexe auf Herz und GefaLle, 1927. 

2 SCHLOMKA, G.: Das Belastungselektrokardiogra.mm. Arb.physiol. 8, 80 (1934). -
SCHLOMKA und REINDELL: II. Mitt. Arb.physiol. 8, 172 (1934). - SCHLOMKA: III. Mitt. 
Arb.physiol. 8, 705 (1934). - SCHLOMKA und LAMMERT: IV. Mitt. 8, 742 (1935).
SCHLOMKA und REINDELL: Beitrage zur klinischen Elektrokardiographie. Z. klin. Med.130, 
313 (1936). 
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Tachypnoe begleitet, auch die Vertiefung der einzelnen Atemziige ist oft nur 
unwesentlich. 

Cyanose. Die schlechte Arterialisierung des Elutes wird an der Blaufarbung 
der oberflachlich gelegenen Capillargebiete (Nagel, Lippen) erkennbar (Cyanose). 
Da das Blut aber nicht nur dem Sauerstoff- und Nahrstofftransport, sondern 
auch der Warmeregulation dient, wird die im Innern des Korpers erzeugte Warme 
bei Kreislaufstorungen infolge Herabsetzung der Stromgeschwindigkeit in ver
mindertem MaBe der Peripherie zugefiihrt: die Extremitaten, Finger, Nase, 
Ohren werden kalt; die langsame Stromung begiinstigt zudem eine weiter
gehende Entwarmung des Elutes in der Peripherie. Obwohl bei einem in die 
Strombahn eintretenden Hindernis iiberall im Gesamtquerschnitt des Kreislau/s 
die Stromung verlangsamt ist, sind die Erscheinungen an den verschiedenen 
Stellen doch sehr wechselnde. 

Nach dem DAsTRE-MoRATschen Gesetz miissen sich die Capillaren im Innern 
des Korpers erweitern, wenn sie sich an der Oberflache verengern, denn das 
Gesamtvolumen des Blutes ist fUr kurze Zeitabschnitte als konstant anzusehen. 
1m Gebiet der Capillarerweiterung (Stauungsgebiet) flieBt das Blut sehr langsam, 
die Versorgung wird dadurch schlechter. 1m Gebiete der Capillarverengerung 
flieBt das Blut zwar schneller aber in wesentlich verringerter Menge, auch das 
involviert eine mangelnde Sauerstoffversorgung der Gewebe. Bei maximaler 
Erweiterung der Capillaren des Unterleibes kann eine gefahrlich groBe Menge 
Blutes sich ansammeln, die betreffenden Patienten "verbluten sich in ihre eigenen 
GefaBe". 

Odem. Eine weitere Folge der verlangsamten Stromung in den Capillaren 
ist das Odem. Der gesteigerte hydrodynamische Druck lastet weit starker als 
bei guten Stromungsverhaltnissen auf den Wanden des GefaBes und preBt 
Blutwasser in vermehrter Menge in die Gewebe. Damit muB der Gewebsdruck 
steigen und nun seinerseits den venosen Riickstrom behindern. Wie fiir aIle 
Gewebe, so ist auch fUr die Capillarendothelien eine Minderversorgung mit 
arterialisiertem Blut mit Schadigungen ihrer Funktion verbunden, und es ist 
durchaus verstandlich, daB unter sonst gleichen Bedingungen schlechter ernahrte 
Capillaren durchlassiger sind als gut ernahrte. Als weiteres odembegiinstigendes 
Moment ist die Lage im Raum anzusprechen. Der Herzkranke bekommt seine 
Odeme, solange er sich auBer Bett befindet, zuerst an den FuBknocheln. Die 
Erklarung ist darin gegeben, daB bei verlangsamter bzw. sistierender Stromung 
der hydrostatische Druck dominiert, welcher bei vertikal stehender Elutsaule 
gesteigert wird. SchlieBlich spielt die Erschwerung de& Lymphabstromes eine Rolle. 
Da der venose Druck bei allen Zirkulationsstorungen - nicht aber bei kom
pensierten Herzfehlern - steigt, wird auch der AbfluB der Lymphe aus dem 
Ductus thoracicus in die Vena subclavia erschwert werden. Wie auf S.344 
gezeigt wird, sind die Bedingungen fUr das Zustandekommen von Odemen 
sehr komplexer Natur. Bei den Odemen der Herzkranken dominieren fraglos 
die physikalischen Momente, erst in zweiter Linie und von ihnen abhangig 
sind die Storungen der physikalisch-chemischen Wandstruktur und der aktiven 
Capillarfunktionen verantwortlich zu machen. 

DaB diese noch weitgehend erhalten bleiben, lehrt die charakteristische 
Zusammensetzung der Odemfliissigkeit und der Transsudate, worunter man die 
physikalisch bedingten Fliissigkeitsansammlungen in den groBen Korperhohlen 
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versteht (Hohlenhydrops). Besonders gefahrvoll werden solche Transsudationen, 
wenn sie die Funktion lebenswichtiger Organe beeintrachtigen (Lungen, Nieren). 

Stauung. Von den driisigen Organen sind vor allem die Nieren bei Schadigung 
des Herzens in ihren Funktionen beeintrachtigt. Die Wasserausscheidung durch 
die Nieren ist gestort. Die Menge des Harnwa8sers sinkt mit nachlassender 
Herzkraft. Da die festen Harnbestandteile lange Zeit hindurch noch in normaler 
Menge ausgeschieden werden, muB die Konzentration des Harns steigen. Die 
Menge des Kochsalzes sinkt besonders bei gleichzeitiger Odembildung abo Die 
N-haltigen Harnbestandteile werden selten retiniert. Wenige Tage nachdem 
die Harnmenge gesunken ist, treten kleine EiweiBmengen, selten tiber 1-2 g 
am Tage, im Harn auf. In der Nacht bessern sich diese als Stauungssymptome 
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bei fortschreitender k1inischer Besserung. 
erscheinen laBt; es ist in die Gewebe ab-

gelaufen. Diuretica haben bei Stauungsnieren oft einen verbliiffenden Effekt; 
sie bringen auf dem Umwege einer besseren Durchblutung die Harnausscheidung 
wieder in Gang und zeigen, daB tiefgreifende Epithelschadigungen in den 
Anfangsstadien wenigstens nicht eingetreten sind. 

Verhangnisvoll fUr Kreislauf und Atmung wirkt sich die Blutanschoppung 
in den Lungen aus. Bei versagendem linken Herzen bleibt immer mehr Blut 
im Pulmonalisgebiet liegen: die Folge ist eine Abnahme der vitalen Kapazitat 
der Lunge. Die Atmung wird durch den gesteigerten Blutgehalt der Lunge 
erschwert, die Atemexkursionen werden geringer; der Kreislaufantrieb von 
seiten der Atemmuskulatur fallt mehr oder weniger weg, woraus eine schlechtere 
Fiillung des rechten Herzens folgt. GeJingt es durch eine richtig geleitete 
Herztherapie die beginnende Lungenstauung oder von sich ankiindigendes 
Lungenodem zu beheben, so wird dadurch die vitale Kapazitat rasch ge
steigert. Die Besserung des Zustandes wird gleichzeitig gekennzeichnet durch 
die Ausschwemmung der Odeme. Tragt man die GroBe der vitalen Kapazitat 
und das Verhalten des Korpergewichts von Patienten mit dekompensiertem 
Herzleiden in Kurven ein, so laBt sich in eindrucksvoller Weise an der "Ober
schneidung dieser Kurven (am Sinken des Korpergewichts und Steigen der vitalen 
Kapazitat) die Besserung der Gesamtkreislaufvorgange dartun (s. Abb.14). 

3. Funktionsstorungen der Klappen. 
Seine Ventileinrichtungen machen das Treibwerk des Herzens zu einer voIl

endet arbeitenden Prazisionsmaschine. Ihre zarte Konstruktion bedingt zugleich 
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eine hohe Empfindlichkeit des ganzen Pumpwerks gerade an den Klappen, die 
eine Fortbewegung des Blutes in einer Richtung garantieren. Diese ihre wesent
liche Funktion ist gestort, wenn zwischen ihren freien Randern ein offener Spalt 
noch nach ihrem "SchluB" bestehen bleibt. Eine solche SchluBunfahigkeit 
(InButtizienz) kann bei intakten und muB bei mehr oder weniger weitgehend 
zerstorten Segeln eintreten. Zerstorungen am Klappenapparat beruhen in den 
seltensten Fallen auf stumpfer Gewalt, sie sind meistens Folgen akuter oder 
chronischer entziindlicher Veranderungen. Die besondere Beschaffenheit des 
Gewebes bringt es mit sich, daB manche im ganzen Korper verbreitete Erreger 
gerade hier mit Vorliebe sich ansiedeln. Weiter wissen wir, daB ein einmal 
entziindetes Endokard einer zweiten Infektion leichter anheimfallt als ein 
gesundes. Bei intakten Segeln kann eine Insuffizienz durch eine Erweiterung 
(Dilatation) der HerzhOhlen eintreten. Physiologischerweise kontrahieren sich 
die mit Muskelbiindeln ausgestatteten Ansatzringe der Atrioventrikularklappen 
in jeder Systole und schaffen damit die Moglichkeit ihres vollkommenen Schlusses. 
Bei starker Erweiterung reicht diese systolische Verengerung des Klappenringes 
nicht mehr zu, um einen vollkommenen SchluB zu bewerkstelligen. Ebenso 
wirken isolierte Schadigungen der Ringmuskulatur. 

Werden an Tieren (Hunden und Katzen) Aorten- und Mitralklappen kiinstlich 
beschadigt, so kommen dadurch Erweiterungen der Herzhohlen (Dilatationen), 
wie Verdickungen seiner Wand zustande. Beachtenswerterweise wird bei diesen 
Versuchen eine Senkung des Blutdrucks vermiBt, das Herz ist imstande seine 
Leistungen unter den Bedingungen der akuten Klappeninsuttizienz sofort zu 
steigern; fiir den Gesamtkreislauf kommt bei eintretendem Ventilschaden alles 
auf den Zustand des Herzmuskels an. 

Eine zweite Storung an den Ventileinrichtungen des Herzens ist deren 
zunehmende Verengerung durch narbige Schrumpfung (Stenose), die den Blut
austritt nach dem vorwarts gelegenen Herzabschnitt erheblich erschweren muB. 
Der Widerstand wachst dabei nicht proportional der Verengerung der Strom
bahn, sondern in viel hoherem MaGe; ferner wachst der Widerstand, den eine 
stromende Fliissigkeit an einer Verengerung der Strombahn findet, mit zu
nehmender Stromgeschwindigkeit rasch an. Die Herzarbeit verringert sich 
demnach, wenn ein bestimmtes Volumen durch eine Stenose in liingerer Zeit 
hindurch gepreBt wird, und steigert sich, wenn die gleiche Forderleistung in 
kurzerer Zeit erzwungen wird. 

Nun bedeutet jede KlappenschlufJun/iihigkeit fiir das rlickliiu/ige Blut gleich
falls eine Stenose. Fassen wir ein venoses Ostium ins Auge, so wird die enge 
Stelle bei der Insuffizienz in der Systole, bei der Stenose in der Diastole passiert. 
Eine rasche Herzaktion wiirde z. B. bei der Mitralinsuffizienz durch die zu
nehmende Stromgeschwindigkeit das riicklaufige Blut an der Mitralis vermehrten 
Widerstand finden lassen. Umgekehrt sinkt mit verlangsamter Aktion, z. B. 
bei der Mitralstenose, der Widerstand an dem verengten Ostium; da die Ver
langsamung der Schlagfolge im wesentlichen durch eine Verlangerung der dia
stolischen Phase erzieIt wird, ist dem VentrikeI Zeit geIassen, trotz der Stenose 
sich weitgehend zu fUlIen. Bei der Aorteninsuffizienz wirkt sich dagegen die 
Verlangsamung der Schlagfolge und die verlangerte diastolische FUllungszeit 
begreiflicherweise ungunBtig aus. 
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Es kann demnach durch eine Regelung der Schlagjolge den schadlichen Folgen 
der Klappenfehler bis zu einem gewissen Grade gesteuert werden. Ein Versagen 
der Ausgleichsvorrichtungen (Dekompensation) kiindigt sich allererst durch 
eine beschleunigte Schlagfolge an, sie wird im wesentlichen auf Kosten der Dia
stole durchgefiihrt; bei einer Verkiirzung der Diastole konnte man auch an Sto
rungen der Herzdurchblutung in den KranzgefaBen denken. Die Coronardurch
blutung steigt mit Zunahme und sinkt mit Abnahme der Schlagfrequenz; von 
der GroBe des Schlagvolumens ist sie unabhiingig. Das Herz hat einen sehr hohen 
Blutbedarf, man kann etwa mit lO% des gesamten Herzminutenvolumens 
rechnen. Ob die Durchblutung der Kranzarterien kontinuierlich vor sich geht 
oder ob nicht wenigstens ihre feinen Verastelungen wahrend der Systole 
zusammengepreBt und dadurch eine Sperrung der Durchblutung eintritt, ist 
nicht entschieden. Die Kurve der Kranzarterienpulse unterscheidet sich nicht von 
der anderer Arterien. Ob daraus auf gleichartige Durchstromungsverhaltnisse 
geschlossen werden darf, scheint mir nicht erwiesen. An Tieren vorgenommene 
Messungen zeigen, daB das Stromvolumen bei steigender Schlagjolge vergrofJert 
wird, obwohl eine erhohte Schlagfrequenz zur Verkiirzung der relativen Systolen
dauer fiihrt. Diese Tatsache ist fiir die Ernahrung des Herzens von entscheidender 
Bedeutung. Die Art der Durchstromung - ob kontinuierlich oder diskonti
nuierlich - ist unwesentlich. 

Die Dynamik der Klappenjehler ist in vorbildlicher Weise von STRAUB1 

untersucht worden. Mit Hilfe besonders konstruierter Sonden werden Aorten
und Mitralinsuffizienzen hergestellt. 

Als erste Folge einer kiinBtlich herbeigefiihrten akuten Aortenstenose tritt durch Ver
mehrung des systolischen Riickstands eine betrachtliche Dilatation des linken Ventrikels 
ein. Die Vermehrung des systolischen Riickstands bedingt ihrerseits eine VergroBerung 
des diastolischen Ventrikelvolumen. Der Ventrikel kontrahiert sich also gegen eine ver
groBerte Anfangsfii11ung und erhoht seine Anfangsspannung, was eine erhebliche Mehr
arbeit bedeutet. Eine Steigerung des diastolischen Drucks ist durch die Feststellung der 
Drucksteigerung im linken Vorhof nachweisbar. Sofort nach Einsetzen der Stenose werden 
die yom linken Ventrikel ausgeworfenen Blutmengen geringer. Das dadurch dem groBen 
Kreislauf entzogene Blut findet in der linken Kammer und in den Lungen Platz. 

Wenige Sekunden spater ist das alte Schlagvolumen der linken Kammer wieder erreicht, 
um nach Aufhoren der Stenose vorubergehend stark anzusteigen. Dieses bald nach Ein
setzen der Stenose zu beobachtende Wiedererreichtwerden des alten Schlagvolumens der 
linken Kammer ist als Effekt ihrer kO'mpensatorischen Mehrleistung zu deuten. Eine nach 
unseI;er klinischen Vorstellung .zu postulierende Drucksteigerung in der rechten Kammer 
wurde in den Untersuchungen am Herz-Lungenkreislauf vermiBt. 

Eine kiinstliche Aorteninsujjizienz laBt sofort bei unverandertem Mitteldruck den 
Maximaldruck bedeutend ansteigen, den Minimaldruck um ebensoviel abfallen: die Puls
amplitude ist erheblich vergroBert. Der sofort nach Hervorrufen der Aorteninsuffizienz 
sich einstellende Pulsus celer ist das sicherste Zeichen des gelungenen Eingriffs. Unmittelbar 
nach Einsetzen der Insuffizienz zeigen die Stromultrwerte eine kurzdauernde Verzogerung 
der Stromung an. Sie ist offenbar dadurch bedingt, daB ein Teil der Schlagvolumina in 
den linken Ventrikel zuriickstromt. Bei unverandertem Rhythmus erreicht das Schlag
volumen erst dann seine ursprUnglWhe Hohe, wenn es um den Betray des zwischen Aorta und 
linkem Ventrikel hin- und herpendelnden Blutes zugenO'mmen hat. Diese VergroBerung 
des Schlagvolumens bei ungeandertem Rhythmus bedeutet eine Mehrleistung des linken 
Ventrikels, welche ebenfalls durch Erhohung seiner Anfangsspannung bei vergroBerter 
Anfangsfiillung erreicht wird. 1st die anfangliche Verminderung der Schlagvolumina 
iiberwunden, wird der Blutgehalt des groBen Kreislaufs fast bis auf den Ausgangswert 

1 STRAUB: Dtsch. Arch. kIin. Med. 122, 156 (1917). 
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zurUckgefiihrt. Eine erheblichere Riickstauung in die Lungen, eine venose Hyperamie 
derselben bleibt aus. Ein EinfluB auf die Tatigkeit des rechten Herzens wurde nicht gefunden. 
Die Dilatation der linken Kammer war bei den kiinstlichen Aorteninsuffizienzen in den 
STRAuBschen Versuchen auffallig gering, da eine VergroBerung des systolischen Riick· 
stands nicht eintrat. Die klinische, so haufig beobachtete Dilatation bei Aorteninsuffizienz 
wird als pimJi,re Folge der Ventilstorung nicht anerkannt, sondern als muskulare Dilatation 
gedeutet. 

Nach einer akut gesetzten Mitralstenose steigt der Druck im linken Vorhof erheblich 
an, wahrend der Druck im rechten Vorhof unverandert bleibt. Das in der Zeiteinheit in 
den groBen Kreislauf gefOrderte Volumen zeigte nur in einigen Versuchen eine voriiber
gehende, kurz nach Erzeugung des Klappenfehlers einsetzende Verminderung. Da der 
periphere Kreislauf eine im wesentlichen unveranderte Stromung aufwies und der Druck 
im rechten Vorhof unverandert blieb, wird nach diesen Experimentaluntersucoongen eine 
Kompensation der Mitralstenose angenommen. Eine Anderung in der Dynamik des linken 
Ventrikels laBt sich aus den STRAUBschen Versuchen nicht ableiten. Schlagvolumen und 
systolischer Druck bleiben, nach dem sinh stationare Verhaltnisse eingestellt haben, 
unverandert. Die Hauptaufgabe bei der Kompensation fallt dem linken Vorhof zu, welcher 
durch Steigerung seines Binnendrucks schlieBlich das normale Blutquantum durch das 
verengte Ostium in die Kammer treibt. Bemerkenswerterweise wurde in Versuchen am 
Herz-Lungenpraparat im Gegensatz zu den klinischen Vorstellungen eine geringe Senkung 
des Druckmaximums im rechten Ventrikel gefunden; in keinem Fall, wie man nach den 
klinischen Lehren erwarten sollte, eine Steigerung. Der Widerspruch, der zwischen den 
Befunden im Tierversuch und den Erfahrungen der Klinik besteht, ist bisher nicht auf
geklart. 

Die Analyse der mechanischen Verhiiltnisse bei der experimentellen Mitralinsuffizienz 
ergibt zunachst, daB der Aortendruck und der Druck im rechten Vorhof unverandert 
bleibt. Der Druck im linken Vorhof entspricht bei diesem Klappenfehler in der diasto
lischen Phase der Anfangsspannung des linken Ventrikels und ist stark erhoht. Das in 
der Zeiteinheit yom linken Ventrikel geforderte Volumen zeigt ausweislich der Stromuhr
werte bald nach Einsetzen der Insuffizienz ein geringes Sinken unter den Ausgangswert, 
dann rasche Riickkehr zum normalen Niveau. Das Schlagvolumen des linken Ventrikels 
steigt um die HaUte des Ausgangswertes. Der systolische Riickstand steigt erheblich an, 
noch starker das diastolische Ventrikelvolumen und dadurch die Anfangsfiillung. Daraus 
resultiert eine Verminderung des Blutgehalts im groBen Kreislauf. Das ihm entzogene 
Blut findet im linken Ventrikel, im linken Vorhof und in den Lungen Platz. Wird die 
Mitralinsuffizienz wieder aufgehoben, so stellt sich die urspriingliche Blutverteilung nur 
sehr langsam wieder her, entsprechend dem langsamen Verschwinden der Dilatation des 
linken Ventrikels. Die Kompensation der artefiziellen Mitralinsuffizienz wird nicht durch 
eine Mehrarbeit des reChten Ventrikels bewirkt, dessen Schlagvolumen, systolischer und 
diastolischer Druck unverandert bleiben. Der Zinke Vorhof erfahrt eine gewaltige Steigerung 
seines Inhalts, er bekommt die Halfte des Schlagvolumens der linken Kammer auf riick
laufigem Wege, seine Fiillung betragt zu Beginn der Kammerdiastole etwa das Dreifache 
der Norm. Die Arbeitsbedingungen fiir den linken Vent1 ikel sind bei der M itralinsuffizienz 
besonders ungiinstige. Durch den mangelnden KlappenschluB geht eben wahrend der 
Anspannungszeit ein Teil seiner Fiillung verloren. Bevor eine Entleerung in die Aorta erfolgen 
kann, muB der Ventrikeldruck iiber den Aortendruck gebracht werden. Wegen des riick
laufigen Blutstroms wird dieser Zeitpunkt bei der Mitralinsuffizienz erst spater erreicht 
werden: die "Anspannungszeit" des linken Ventrikels ist verlangert. Bleibt nun die 
Systolendauer im ganzen unverandert, so kann die Verlangerung der Anspannungszeit 
nur auf Kosten der Austreibungsuit geschehen, welche schlieBlich nicht mehr ausreicht, 
um den Ventrikelinhalt in die Aorta austreten zu lassen. Ehe namlich der Aortendruck 
erreicht und iiberschritten ist, ist schon ein groBer Teil der Kontraktionsenergie des linken 
Ventrikels verbraucht. N ur wahrend einer unverhaltnismaBig kurzen Zeit besteht ein Druc~
gefalle yom linken Ventrikel zur Aorta, welches der Austreibung des Blutes nutzbar wird. 
Die erheblich verkiirzte Austreibungszeit laBt wesentlich mehr Blut im linken Ventrikel 
zuriick als demselben riicklaufig durch die insuffiziente Mitralklappe verloren geht. Damit 
muB der systolische Riickstand im linken Ventrikel wachsen und weiterhin seine Anfangs
spannung zunehmen. Mit der Zunahme der Anfangsspannung wird die Zeit bis zur "Uber-

Biirger, Pathologische Physiologie. 2. Aufl. 7 
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windung des Aortendrucks abgekiirzt und dadurch wieder die Austreibungszeit verliingert. 
Das raschere Hinauftreiben des Drucks im linken Ventrikel bedingt fiir diesen Herzabschnitt 
eine erhebliche Mehrarbeit, die schlieBlich zur H ypertrophie fiihrt. 

Die Dynamik der Klappenfehler des reehten Herzens ist bisher nicht Gegenstand 
systemll-tischer Untersuchungen gewesen. Klinisch spielen eigentlich nur die Tricuspidal
insuffizienz und die Pulmonalstenose eine erhebliche Rolle. Versuche, eine kiinstliche 
Liision der Tricuspidalis herbeizufiihren, sind von RIHLl mit Hilfe kleiner messerforroiger 
Sonden gemacht. Wiihrend geringe Liisionen, bei denen nur einige Sehnenfiiden durchrissen 
waren, kaum Erscheinungen machen, lassen grobere Liisionen unroittelbar nach dem Ein

griff den Vorhof anschwel
len und die venosen Pul
sationen sich verstiirken. 
Der Venenpuls zeigteledig
lich eine VergroBerung der 
zweiten der Kammertiitig
keit entsprechenden Welle 
(Abb.15). 

Abb.15. Normaler Venenpuis. x Senkung systolisches Hinabsteigen der 
Atrioventrikuiargrenze) intrathorakale Drncksenkung wilhrend der Ans· 
breitnng. a Vorhofswelle, prilsystolische Welle, durch den wilhrend der Vor· 
hofkontraktion erfolgten Riickstrom bedingt. c Protosystolische Welle, fort· 
geleitete Carotispuisation, Anspannung der Ventrikel, Tricuspidalklappen· 
schiuJ3 (vk). v Diastolische Welle infolge zunehmender Fiillung des Vorhofs 
vor den auch in den ersten Angenblicken der Diastole noch gescblossenen 

Tricuspidalklappen. y Senkung: Folge der Kammerdiastole. 

Bei hochgradigen 
Lasionen folgt einer 
kleinen a -Welle eine 
groBe neue Welle, die 

als Ausdruck eines von der Kammer ausgehenden riicklaufigen Blutstroms 
als eine Kammerpulswelle vs (RIHL) aufzufassen ist. 

Dieser sog. positive Venenpuls, dessen Hauptwelle dem Carotispuls im 
wesentlichen synchrom ist, gibt der Tricuspidalinsuffizienz sein charakteristisches 
Geprage. Dieser Venenpuls schlagt in vielen Fallen bis in die Lebervenen 
zuriick (Lebervenenpuls). Manchmal entsteht durch Anspannung der Klappen 
der Jugularvenen an ihrer Einmiindung in den Bulbus, der Venae cruralis 
dicht unterhalb des Ligamentum Poupartii, ein klappender Ton. 

Reine Tricuspidalinsuffizienzen, wie sie das Experiment setzt, werden beim 
Menschen nicht beobachtet. Stets fiihrt die Dilatation des rechten Vorhofs 
zu einer bedeutenden Verbreiterung der Herzdampfung nach rechts und zu einer 
merklichen Pulsation rechts yom Sternalrand. 

Die Pulmonalstenose imponiert oft durch die hochgradige Cyanose bei voll
kommen fehlender Dyspnoe und Fehlen sonstiger Zeichen der Dekompensation. 
In den meisten Fallen handelt es sich um gleichzeitige Defekte im Septum 
ventriculorum oder andere MiBbildungen, so daB das pathologisch-physiologische 
Geschehen in zunachst noch uniibersehbarer Weise kompliziert ist. 

Kompensation. Unter den kompensatorischen Einrichtungen des Herzens 
nehmen seine Reservekratt, die Dilatation und H ypertrophie die erste Stelle ein. 

Die Reservekraft des Herzmuskels ist eine Eigenschaft, die ihm ebenso 
wie dem quergestreiften Skeletmuskel zukommt und sich aus den Zuckungs
gesetzen ableiten laBt. Nimmt die Anfangsspannung des Muskels zu, so wachst 
entsprechend die Kraft seiner Kontraktion. Die Anfangsspannung des Herz
muskels steht wieder in einem Abhangigkeitsverhaltnis von der Anfangsfiillung 
und von den Widerstanden, die sich dem auszutreibenden Blut entgegenstellen. 
AIle oben geschilderten Momente, die den peripheren Widerstand steigern und 
durch eine VergroBerung des systolischen Restvolumens die Herzfiillung 

1 RIm.: Z. exper. Path. u. Ther. 4, 619 (1909). 
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vermehren, werden demnach automatisch beim muskelgesunden Herzen eine 
kompensatorische Mehrleistung zur Folge haben. 

Das Herz kann sich den verschiedenen Anforderungen bei Arbeit und 
Erkrankung anpassen, indem es seine Kraftreserven ausnutzt. Bei steigenden 
Anforderungen wird der Anteil an mechani8cher Nutzarbeit gegeniiber der als 
Warme verlorengehenden Energie immer groBer. Ferner wird das starker gefiillte 
Herz infolge der erhohten Anfangslange bzw. -spannung mehr Energie umsetzen 
als das weniger gefiillte. Die physiologisch oder krankhaft gesteigerten Anforde
rungen an die Einzelkontraktionen formen die Muskelfasern des Herzens um: 
es kommt zur Arbeit8hypertrophie (Sportherz, Herzhypertrophie bei den ver
schiedenen Formen des Hochdrucks). 

Unter den Vorgangen, die zur Kompensation eines Klappenfehlers fiihren, 
spielt die Dilatation des Herzens eine bedeutsame Rolle. Jede Dilatation bedeutet 
eine Erweiterung der Herzhohle und damit eine Erhohung ihrer Anfangsspannung. 
Man hat schon friih versucht, zwei ihrem Wesen und ihrer Bedeutung nach 
verschiedene Formen der Dilatation zu unterscheiden, die kompensatori8che 
und die Stauung8dilatation. Die Stauungsdilatation ist eine krankhafte Erschei
nung; das Herz fiihrt einen vergroBerten Riickstand nach seiner Kontraktion; 
bleibt also auch nach der Systole relativ groB (8Y8toli8che Dilatation). Die 
kompensatorische Dilatation ware dagegen nur der Ausdruck einer groBeren 
Ausdehnung des Herzens infolge vermehrter diastoli8cher Fiillung, wahrend es 
nach der Systole normale GroBe aufweisen solI (diastolische Dilatation). Die 
Stauungsdilatation gehort nicht streng zu den Erscheinungen eines Klappen
fehlers, sie ist myogenen Ursprungs und also als Komplikation aufzufassen. 
Die STRAuBschen Untersuchungen iiber die Dynamik der Klappenfehler haben 
gezeigt, daB auch bei gesundem Herzmuskel und wachsenden Widerstanden 
infolge von Klappenfehlern sowohl die diastolische Anfangsfiillung als die 
systolischen Riickstande zunehmen - eine strenge Unterscheidung zwischen 
kompensatorischer und Stauungsdilatation sich nicht machen laBt. Eine 
Dilatation, die nur die Folge eines vergroBerten Schlagvolumens ist, laBt lediglich 
das diastolische V olumen um den Betrag der VergroBerung des Schlagvolumens 
bei ungeandertem systolischen Volumen ansteigen. Man darf also festhalten, 
daB die bei Klappenfehlern eintretenden Herzerweiterungen, solange der Muskel 
gesund ist, nicht durch Schwache des Organs, sondern als Folge einer zweckmaBig 
veranderten Dynamik sich einstellen und somit als kompensatorische zu deuten 
sind. 

Ein dilatativ erweitertes Herz wird ein groBeres Volumen fordern konnen; 
bei gleicher Wandmasse besitzt das groBere Organ zwar eine groBere Fahigkeit 
der Volumleistung, aber eine geringere der Druckleistung1. Nur wenn auch die 
Wandmasse dem Radius entsprechend zunahme - was z. B. bei der akuten 
traumatischen und der toxischen Dilatation nicht der Fall ist -, wiirde die 
gleiche maximale Druckleistung erhalten bleiben. Eine solche Zunahme der 
Wandmasse wird als H ypertrophie bezeichnet. 

Die Mechanik der Herzhypertrophie und ihre Entstehung ist ein sehr kom
plexes Problem. Es scheint so, daB nur die Arbeitssteigerung der einzelnen 
Kontraktion mit Hypertrophie verbunden ist, praziser ausgedriickt sollen nur 

1 WEIZSACKER: Erg. inn. Med. 19, 377 (1921). 
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die Abschnitte, die unter vermehrter Anfangsspannung arbeiten, hypertrophieren, 
wahrend durch bloBe Frequenzsteigerung bedingte Mehrarbeit nicht von Hyper
trophie gefolgt ist. Was letzten Endes den AnstoB zur Hypertrophie des Herzens 
gibt, ist noch Gegenstand der Komtroverse. Wir sehen das Herz im allgemeinen 
dann hypertrophieren, wenn es als Ganzes oder in seinen einzelnen Abschnitten 
bei der einzelnen Kontraktion Mehrarbeit zu leisten hat. Diese Mehrarbeit 
bringt wie jede erhOhte Tatigkeit eines Organs eine vermehrte Blutdurchstromung 
mit sich. Diese wiederum schaUt mit ihrer giinstigeren Ernahrung die erste 
Vorbedingung fiir ein Wachstum des Muskels. Bemerkenswerterweise ist histo
logisch das hypertrophe Herz von dem normalen in seinem Aufbau verschieden, 
indem das Verhaltnis der Kernmasse zur Gesamtmasse sich zuungunsten der 
Kernma8se verschiebtl. Chemische Untersuchungen haben eine Differenz der 
Zusammensetzung normaler und hypertropher Herzen noch nicht eindeutig 
erweisen konnen. Haben sich in der Wand des Herzens regressive und reparative 
Vorgange abgespielt, so konnen dadurch Austiille an contractiler Substanz 
eintreten, die durch Hypertrophie bisher intakter Fasern ausgeglichen werden. 
Beurteilt man ein solches Herz einfach seiner Masse nach, so kann es bei gleichem 
Gehalt an contractiler Substanz wie ein normales hypertroph erscheinen. 

Es wird von manchen Autoren eine exzentrische, eine einfache und eine konzentrische 
Herzhypertrophie unterschieden. Vermehrter auBerer Widerstand (ErhOhung des arteriellen 
Drucks) steigert die Arbeitsfahigkeit des Herzmuskels. Daraus entwickelt sich unter Bildung 
eines systolischen Riickstandes in der Herzkammer eine exzentrische Hypertrophie. Fiir 
eine konzentrische Hypertrophie konnen nur Ursachen auslosend sein, die am Herzen selbst 
angreifen. Nach der landIaufigen Auffassung wird fiir diejenigen Herzhypertrophien, 
welche mit einer Steigerung des Blutdrucks einhergehen, diese Hypertonie als das Primare 
und die Herzhypertrophie als die Folge davon angesehen. Nach anderer Auffassung ist 
die Herzhypertrophie bei Nierenkranken primar durch toxische Produkte bedingt, die 
sekundare Steigerung der Herzarbeit fiihrt dann zum erhohten Blutdruck wie zur Polyurie 2 • 

Die bei Nierenkranken gefundene Hypertrophie ist konzentrisch; sie betrifft alle Herz· 
abschnitte gleichzeitig, wenn auch nicht gleichmaBig. 

C. Die AlThythmien. 
Unter Arrhythmie wird die Abweichung vom normalen Herzrhythmus ver

standen. Diese Abweichung kann auf verschiedene Weise zustande kommen; 
nach den Vorstellungen, welche man sich iiber den Mechanismus der unregel
maBigen Herztatigkeit gebildet hat, unterscheidet man verschiedene Gruppen 
von Arrhythmien: solche, die bedingt sind durch Storungen der Reizbildung 
oder solche der Reizleitung. 

A. Storungen der Reizleitung gehen aus: 
I. von dem normalen, fiihrenden Reizursprungsort (Sinusknoten): nomotope 

Rhythmusstorungen, oder 
II. von einem abnormen, "untergeordneten" Reizursprungsort (Vorhof, 

Atrioventrikularknoten, Ventrikel): heterotrope Rhythmusstorungen. 
1. Die vom Sinus ausgehenden Rhythmusstorungen: 
Die Sinusbradykardie, d. h. eine regelmiifJige, jedoch abnorm langsame 

Schlagfolge findet sich unter normalen Verhaltnissen ofter habituell (z. B. bei 
sog. Vagotonikern), ferner bei trainierten Sportlern. Unter krankhaften Ver-

I SCHIEFERDECKER: Pfliigers Arch. 18li, 449 (1916). 
2 GEIGEL: Virchows Arch. 229, 353-361 (1921). 
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hiiJtnissen tritt sie auf z. B. bei Ikterus (toxische Wirkung der Gallensauren) 
und infolge Vagusreizung bei erhohtem Hirndruck (Hirntumor, vorubergehend 
im V ALSALvAschen Versuch usw.). 

Die Sinustachykardie, d. h. eine regelmaf3ige, jedoch abnorm schnelle Schlag
folge, begegnet uns normalerweise bei korperlichen Anstrengungen, bei seelischen 
Erregungen und bei vegetativ labilen Menschen, unter krankhaften Verhaltnissen 
z. B. im Fieber. 

Die respiratorische Arrhythmie besteht in von der Atempause abhangigen 
Schwankungen der Schlagfrequenz: Beschleunigung wahrend der Einatmung, 
Verlangsamung wahrend der Ausatmung. Es handelt sich dabei stets urn eine 
physiologische Erscheinung, die in der Jugend und bei Vasolabilen besonders 
ausgesprochen zu sein pflegt, aber auch bei wohl trainierten Sportlern nach 
Anstrengungen haufig vorkommt, im hoheren Alter dagegen meist nicht mehr 
nachweis bar ist (s. S. 124). 

Sinusextrasystolen, d. h. vorzeitige, aus dem Herzrhythmus herausfallende, 
aber yom Sinus ausgehende Schlage, finden sich beim Menschen sehr selten und 
konnen wohl nur mit Hilfe graphischer Methoden von Vorhofextrasystolen 
unterschieden werden. 

1. Die Sinusarrhythmien. 
Wenn an der Fuhrungsstelle des Herzrhythmus, dem Sinusknoten, die 

Bildung der Reize gestort und ihre Folge daher unregelmaBig wird, so kann 
die Kontraktion der Vorkammer sowohl wie der Kammer in geordneter Weisc 
wie beim Gsunden erfolgen, und das Elektrokardiogramm wird keine Abweichung 
von den physiologischen Bildern erkennen lassen. Speziellfehlen die kompensato
rischen Pausen. Nur die unregelmaf3ige Folge der gehauften Sinuserregungen 
erlaubt die Diagnose Sinusarrhythmie, die klinisch ohne Zuhilfenahme der 
elektrokardiographischen Untersuchungsmethode schwer von der Arrhythmia 
perpetua zu unterscheiden ist. Die Sinusarrhythmien konnen bei allen Schadi
gungen des Myokards und der dieses versorgenden GefaBe beobachtet werden. 
Auch Erregungen rein nervoser Natur werden angeschuldigt. 

2. Die extrasystolischen Arrhythmien. 
Bei den heterotropen Rhythmusstorungen unterscheiden wir je nach dem 

Ursprungsort: Vorhofs-Extrasystolen, atrioventrikulare Extrasystolen und ventri
kulare Extrasystolen. 

Die heterotropen Rhythmusstorungen konnen auftreten in Form vereinzelt 
eingestreuter vorzeitiger Schlage, in Form gehiiuft eingestreuter vorzeitiger 
Schlage und in Form von (mitunter regelmaBig wiederkehrenden) zusammen
hangenden Gruppen ("Allorhythmen") zwischen den Normalrhythmus einge
schalteter Schlage. Vielfach lassen sie eine bestimmte Abhangigkeit voneinander 
in Form eines Eigenrhythmus (Pararhythmus) erkennen oder zeigen bestimmte 
Bindungen an Normalschlage (gekuppelte Extrasystolen). 

Die heterotropen Rhythmusstorungen sind bedingt nervos-psychisch (depressive 
Verstimmungen, Angst, Druck, uberhaupt seelische Spannungen), toxisch (z. B. 
Tabak, Coffein, Digitalis) oder organisch (im engeren Sinne) durch Herzmuskel
schadigungen (verhaltnismaBig selten!). 
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Die objektiven Folgen der heterotropen Rhythmusstorungen fiir den Kreislauf 
hangen ab von ihrer Haufigkeit: vereinzelte Extrasystolen sind praktisch 
bedeutungslos, ferner von ihrem Ursprungsort: Vorhofextrasystolen storen den 
Pumpmechanismus weniger als Kammerextrasystolen, von dem Grad der 
V orzeitigkeit: j e vorzeitiger, desto schadlicher sind sie und schlieBlich von dem 
sonstigen Zustand des Herzens. Die subjektiven Folgen der heterotropen Rhyth
musstorungen sind gewohnlich am ausgesprochensten bei sonst gesunden Herzen 
und werden empfunden als "Stolpern", als "Aussetzen" des Herzens, als Be
klemmungsgefiihl iiber dem Sternum und gelegentlich durchaus als heftiger, 
meist stichartiger Schmerz in der Herzgegend; sie werden daher leicht mit 
Aortalgie und Angina pectoris-Beschwerden verwechselt. Bei den organischen 
Herzfehlern dagegen werden die Extrasystolen, auch wenn sie gehauft und in 
Gruppen auftreten, meist gar nicht oder nicht besonders empfunden. 

Die klinische Diagnose der heterotropen Rhythmusstorungen (Extrasystolen) 
griindet sich auf die V orzeitigkeit der rhythmusfremden Schlage und die ihnen 
folgende, gegeniiber dem Normalintervall mehr oder minder verlangerte Pause, 
die namentlich bei Kammerextraystolen fast immer bis zum Eintreten des 
iibernachst falligen Normalschlages dauert ("kompensierende Pause"). Am 
Venenpuls sind fiir Extrasystolen besonders kennzeichnend die hohen, auf
fallenden "Pfropfungswellen". Bei der Auskultation fehlt den Extrasystolen 
oft der zweite Herzton (frustrane Kontraktion). Die sehr gehauft auftretenden 
Extrasystolen tauschen mitunter eine totale Irregularitat vor. 

Fiir die Beurteilung der extrasystolischen Arrhythmien sind die eigenartigen 
Verhaltnisse der Reizbarkeit des Herzmuskels von ausschlaggebender Bedeutung. 
Bekanntlich spricht derselbe im Gegensatz zum quergestreiften Muskel auf 
mechanische, elektrische und andere Reize viel langsamer an; die Latenzzeit, 
d. h. die Zeit zwischen Reizeinfall und Reaktion, ist groBer. Ferner ist die 
Zuckungshohe unabhangig von der Reizstarke stets maximal ("Alles oder Nichts"
Gesetz). Aus dieser besonderen Eigentiimlichkeit des Herzmuskels erklart sich 
sein Verhalten in der Systole gegeniiber neu eintreffenden Reizen. Dieselben 
werden namlich in dieser Zeit nicht durch eine erneute Kontraktion beantwortet. 
Der Herzmuskel, welcher bei seiner Kontraktion die ganze verfiigbare Energie 
auf einmal ausgegeben hat, ist refraktar. Diese Refraktarzeit reicht etwas iiber 
die Systole hinaus. AuBerhalb dieser Phase, also in der Diastole einfallende Extra
reize vermogen nun eine vollkommene Herzkontraktion, entsprechend dem eben 
genannten "Alles oder Nichts"-Gesetz auszulosen, und es hangt jetzt nur von 
dem Zeitpunkt des Eintreffens dieser Extrareize ab, ob an der Peripherie ein 
pulsatorischer Effekt solcher extrasystolischen Kontraktionen nachweisbar 
wird oder nicht. Fallt eine Extrakontraktion in den Beginn der Diastole, trifft 
sie einen schlecht gefiillten Ventrikel, so wird sie eine kleine, am peripheren 
PuIs kaum tastbare Welle erzeugen ;trifft sie dagegen einen nahezu schon gefiillten 
Ventrikel, so kann an den peripheren Arterien der Eindruck eines vollwertigen 
Pulses entstehen. Auch diese extrasystolischen Herzkontraktionen machen das 
Organ fiir neue Reize refraktar, so daB der auf die Extrasystole folgende normale 
Ursprungsreiz - bei relativ schnell nach der Extrasystole erfolgendem Eintreffen 
- unbeantwortet bleibt und erst die nachste yom Sinusknoten eintreffende 
Erregung wieder eine Herzkontraktion einleitet. Die zwischen der Extrasystole 
und dem ersten wieder normalen Herzschlag verlaufende Zeit bezeichnet man in 
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solchen Fallen als kompensatorische Pause. Sie wird kompensierend genannt, 
weil sie gerade so viellanger ist, als die Pause vor der Systole zu kurz war. Auch 
wenn durch mehrere Extrasystolen verschiedene Normalsystolen ausgeschaltet 
wurden, stellt sich der alte Rhythmus wieder her. Dieses Festhalten am 
Urrhythmus wurde von ENGELMANN als Gesetz von der Erhaltung der physio
logischen Reizperiode bezeichnet. Die einzelnen Formen der Extrasystolen konnen 
im allgemeinen an dem beigegebenen Elektrokardiogramm unterschieden werden. 

Bevor die verschiedenen Formen der Extrasystolen beschrieben werden, solI 
einiges iiber die Ursachen der extrasystolischen Herzkontraktionen naher erortert 
werden. Die im Tierexperiment durch elektrische, thermische, mechanische 
und chemische Reize leicht auszulOsenden Extrasystolen spielen natiirlicher. 
weise in der menschlichen Pathologie eine nur untergeordnete Rolle. Sie werden 
nach Starkstromschaden und nach der Commotio cordis (s. S.86) gelegentlich 
beobachtet. Man denkt daran, daB eine Steigerung der automatischen Reiz
erzeugung gewisser Herzteile zum Auftreten von Extrasystolen fiihren kann. 
Aber mit der Annahme einer abnorm erhohten Reizbarkeit des Herzens, welche 
das Wirksamwerden heterotroper Reize begiinstigt, ist die Frage nach der Ursache 
der Extrasystolen nur verschoben, nicht beantwortet. Angeschuldigt wird auBer 
den oben genannten Giften die intrakardiale Drucksteigerung. WENCKEBACH 
betont, daB die Extrasystole bei vollkommen gesunden Menschen eine haufige 
Erscheinung sei; daB sie bei den verschiedensten krankhaften Zustanden vor
kommen und an bestimmte Bedingungen anscheinend nicht gebunden sei und 
daB sie sehr stark unter dem EinflufJ des Nervensystems staMe. lch selbst hatte 
Gelegenheit, bei der Untersuchung sehr zahlreicher Soldaten und Studenten 
zu beobachten, daB bei der Anstellung des V ALSALVASchen Versuchs nervose 
und vasomotorisch leicht erregbare, aber sonst vollkommen gesunde und 
funktionstiichtige Menschen nicht selten eine oder mehrere Extrasystolen 
bekommen. Hierher gehort das Auftreten von Extrasystolen beim sog. gastro
kardialen Symptomenkomplex und bei Herzverlagerung infolge von Zwerchfell
hochstand. 

Die Beziehungen der Extrasystolie zu den verschiedenen Formen der Herz
krankheiten sind durchaus uniibersehbar; gerade in Fallen schwerster Herz
schwache konnen Extrasystolen fehlen, speziell bei den infektiosen Prozessen, 
bei der diphtherischen Herzmuskelschadigung. Von den Klappenfehlern neigen 
diejenigen der Mitralis mehr zu Extrasystolie als diejenigen der Aorta. Gesetz
maBige Beziehungen zwischen pathologisch-anatomischen Veranderungen und 
bestimmten Formen von Extrasystolie herzustellen, ist bis heute nicht gelungen. 

Die verschiedenen Formen der Extrasystolie lassen sich nun an bestimmten 
Formen elektrokardiographischer Kurven und unter Beachtung der Verande
rungen des Jugularvenenpulses unterscheiden. 

Die Kammerextrasystole ist die haufigste Form und fallt in vielen Fallen 
mit der nachsten V orhofsystole zusammen. Trifft eine solche Extrasystole auf 
einen gefiillten Vorhof, der sich nun infolge der Ventrikelkontraktion nicht in 
der normalen Richtung entleeren kann, so staut sich das Blut in die Jugular
venen zuriick, ein V organg, welchen man mit Vorhofpfropfung bezeichnet. 
Das wesentliche bei den Kammerextrasystolen ist, daB der Urrhythmus der 
Vorhofstatigkeit ungestort bleibt. 1m Elektrokardiogramm zeichnen sie sich 
durch das Fehlen der Vorhofzacke aus. 
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Abb. 16 zeigt rechtsventrikuliire Extrasystolen mit sog. kompensatorischen 
Pausen. N 1 , N2 und Na sind normale Systolen. E 1 , E2, Ea sind rechtsventrikulare 
Extrasystolen. Der nach dem Urrhythmus nach der Systole normalerweise 
eintreffende Vorhofreiz trifft auf einen infolge der Extrasystole noch refrak
taren Ventrikel; er bleibt daher wirkungslos. Erst der nun folgende vom Vorhof 
eintreffende Reiz wird von einem normalen Ventrikelkomplex beantwortet 
(Gesetz der Erhaltung der physiologischen Reizperiode). 

1m Gegensatz zu diesen Kammerextrasystolen lal3t das Elektrokardiogramm 
bei Vorhofextrasystolen einen normalen Erregungsablauf in den Bahnen des 

N, E, N,E, N, E, 

Abb. 16. Gekuppelte rechtsventrikulare Extrasyswlen E" E" E,. 4ajahriger Mann. Klinische Diagnose: 
Neurolipomatosis. Seit 2 Jahren bemerkt Patient, daB seine Herzaktion unregelmiiBig ist. 3.2. 34. 

Reizleitungssystems erkennen, die kompensatorische Pause dagegen haufig 
vermissen. In Abb. 17 ist sie vorhanden. 

Die Tatigkeit des Sinus kann nun einerseits durch vom Vorhof fortgeleitete 
Extrareize gestort werden, andererseits konnen aber auch Extrasystolen an 
dieser Ursprungsstelle der Herztatigkeit auftreten. Trifft den Sinus ein Extrareiz 
solange er noch mit der Bildung des Reizmaterials beschaftigt ist, so wird 
unter Zerstorung desselben eine Extrasystole ausgelost; die folgende Systole 
folgt ohne kompensatorische Pause. Der Sinus braucht zur Bildung des die 
folgende Systole auslosenden Reizmaterials meist etwas langere Zeit wie unter 
normalen Bedingungen. 

Bei der letzten Form der atrioventrikuliiren Extrasystole schlagen V orhofe 
und Kammern gleichzeitig. Das Bild des Venenpulses kann bei dieser Form 
vollkommen dem einer Kammersystole gleichen. 1m Elektrokardiogramm 
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zeigt eventuell die Umkehrung der P-Zacke, daB der Erregungsablauf im Vorhof der 
umgekehrte als in der Norm ist. Oft faUt P sogar in den Ventrikelkomplex 
(QRS) hinein und fehlt dann vollkommen im Elektrokardiogramm oder erscheint 
im zweiten Teil der Kammerschwankung. Folgen mehrere Extrasystolen in 
regelmaBigen IntervaUen und in feststehendem Verhaltnis zur vorhergehenden 
Systole aufeinander, so spricht man von gekuppelten kontinuierlichen Extra
systolen (Abb.16). Diese als Bigeminie bekannte Form der AUorhythmie wird 
von einigen Autoren so erklart, daB bei der Herzkontraktion gewissermaBen das 

E N N 

Ableitung 1 

Ableitung 2 

Ableitung 3 

Abb. 17 . • V normale Systolen, E Vorhofsextra"ystolen. 58jlihriger Mann. Blutdruck : 130/70. Patient gibt 
Atembeklemmungen an. 

Reizmaterial nicht vollkommen verbraucht wurde und nun nach Ablauf des 
Refraktarstadiums der Herzmuskel durch den Rest des Reizmaterials erneut 
zur Kontraktion gebracht wird. Bei einer solchen Vorstellung muB aber die Hilfs
hypothese gemacht werden, daB in einer Anzahl von reizerzeugenden Muskel· 
zellen durch besondere Bedingungen keine Kontraktion stattfindet und hier 
auf diese Weise das Reizmaterial wahrend der Hauptsystole gestapelt wird. 
Dber die Entstehungsbedingungen der sog. periodisch wiederkehrenden Extra
systolen ist man nicht vollig einig. Wahrscheinlich handelt es sich bei dieser 
Form der AUorhythmie urn die Interferenz zweier Rhythmen1 . 

Die Bedeutung der verschiedenen Formen von extrasystolischer Arrhythmie 
fur den Kreislauf ist eine wechselnde, je nach der Haufigkeit und nach dem 

1 KAUFMANN U. ROTHBERGER: Z. exper. Med. 5, 349 (1917). 
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Entstehungsort der Extrasystolen. Solange ein geregelter Ablauf der Tatigkeit 
der einzelnen Herzabteilungen, wie bei den Sinus- und Vorhofextrasystolen, 
noch stattfindet, kann eine normale oder nahezu normale Farderleistung der 
Herzkontraktionen erhalten bleiben. Fallen aber, wie bei den Ventrikelextra

Abb. 18. Vorhofflattern. 51jahriger Mann. Seit 
langerer Zeit Atemnot und Herzbcschwerden bei 

geringen Anstrengungen. Blutdruck: 140/80. 
Diagnose: J odbasedow. Myodegeneratio cordis. 

systolen, Vorhof- und Kammerkontrak
tion zusammen, so wird der V orhofinhalt 
nach dem Orte des geringsten Wider
stands, nach den Venae cavae zuriick
geworfen; es tritt eine voriibergehende 
Starung der arteriellen Fiillung zugleich 
mit der Hemmung der venosen Blut
zufuhr ein, was empfindlichen Patienten 
gelegentlich als Schwindelgefiihl wahr
nehmbar wird. Es ist WENCKEBACH 
darin beizupflichten, daB die bei solchen 
Extrasystolien beobachteten Kreislauf
storungen als Folgeerscheinung der extra
systolischen Arrhythmie aufzufassen sind. 
Bei Herzkranken miissen sich aIle For
men der Extrasystolie deshalb besonders 
storend bemerkbar machen, weil sie die 
Kreislaufstorung verschlimmert. 

3. Paroxysmale Tachykardie. 
Eine weitere wichtige und besondere 

Form von (meist) heterotroper Rhyth
musstorung stellt die paroxysmale Tachy
kardie dar. Bei ihr kommt es - meist 
ohne erkennbare Ursache (haufig aller
dings bei schon bestehender Neigung zu 
Extrasystolien) - zu gewohnlich ganz 
akut einsetzenden und auch akut enden
den Anfiillen von hochgradiger Puls
beschleunigung mit regelmiifJiger Schlag
folge. Die Dauer der Anfalle schwankt 
zwischen wenigen Minuten bis zu mehre
ren Wochen, geht jedoch gewohnlich 
nicht iiber einige Stunden hinaus. Wah
rend des Anfalles besteht infolge Uber
schreitens der kritischen Frequenz von 180 

immer eine erhebliche Kreislaufinsuffizienz; subjektiv au Bert der Anfall in Be
klemmungsgefiihl, Bewegungsunfahigkeit, maBiger Dyspnoe und eventuell 
leichter Benommenheit. Die Prognose des einzelnen Anfalls ist meist gut und 
nur bei langerer Dauer wegen der Gefahr einer schlieBlichen Erschopfung des 
Herzmuskels ernster. 

4. Vorhofflattern. 
Beim Vorhofflattern schlagt der Vorhof mit sehr hoher Frequenz (180-360), 

aber regelmiifJig (Abb. 18). Diese hochfrequenten Schlage werden jedoch wegen 
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zu starker Beanspruchung des Leitungssystems nur teilweise ubergeleitet; 
je nach den DberleitungsverhiiJtnissen ist die Kammertiitigkeit regelmafJig 
(wenn z. B. nur jeder zweite oder dritte Reiz ubergeleitet wird) oder 
unregelmiifJig bei wechselnden tTberleitungsverhiiltnissen. 1m letzteren Fall 
gleicht die Kammertiitigkeit klinisch 
der bei V orhofflimmern. 

5. Arrhythmia perpetua (Totalis oder 
Asoluta). VorhofUimmern. 

Klinisch sind bei der totalen Ir
regularitiit zu unterscheiden eine lang
same und eine schnelle Form: 

Die langsame Form (50-70) findet 
sich meist als chronischer Zustand bei 
organischen Herzfehlern und erweckt bei 
der einfachen klinischen Untersuchung 
wegen der oft auffallend geringen Unter
schiede der einzelnen Systolenintervalle 
mitunter den Eindruck einer scheinbaren 
Regularitiit. Sie stellt fur den Kreislauf 
einen noch relativ gunstigen Zustand 
dar, welcher oft jahrelang, sogar unbe
merkt vom Kranken ertragen wird. 

Die schnelle Form (180-220) findet 
sich besonders bei den akut auftretenden 
totalen Irregularitiiten, haufig jedoch 
auch als akute Verschlimmerung einer 
schon liingere Zeit bestehenden lang
samen Form. Sie stellt stets einen fUr 
den Kreislauf sehr ungiinstigen und 
bedrohlichen Zustand dar! 

Die Arrhythmia perpetua, d. h. die 
dauernd unregelmiiBige und ungleich
miiBige Herztiitigkeit ist eines der sicher
sten Zeichen muskuliirer Herzstorungen. 

Ablei
tung 1 

Ablei
tung 2 

Ablei
tung 3 

Abb. 19. Vorhofflimmern f. f. 54jilhrigel Mann. 
Atemnot bei geringen, korperlichen Anstren
gungen, dabei qualendpr Husten. Druckgefiihl 
in der Herzgegend. Blutdruck 150/85. Diagnose: 

Silicase. Myodegeneratio cordis. 

Solange man sich auf die Pulsanalysen bei den Arrhythmien beschriinkte, glaubte 
man sie allein durch Extrasystolen erkliiren zu konnen. Es war jedoch bald 
aufgefallen, daB bei einer Gruppe von HerzunregelmiiBigkeiten nur gelegentlich 
Taktstorungen den sonst normalen Rhythmus unterbrechen. Eine andere sehr 
groBe Gruppe von HerzunregelmiiBigkeiten liiBt dagegen jede GesetzmiiBigkeit 
in der Pausenliinge vermissen. Erst mit Hilfe des Elektrokardiogramms gelang 
es den sicheren Nachweis zu fUhren, daB die Arrhythmia perpetua durch eine 
unregelmiiBige Tiitigkeit der Vorhofe oder durch ein zu rasches Schlagen derselben 
hervorgerufen wird. Das zu rasche Schlagen der Vorhofe wird mit Vorhof
flattern, das unregelmiiBige Schlagen der VorhOfe als Vorhofflimmern bezeichnet 
(Abb. 19). Sowohl das Flattern sowie das Flimmern stellt eine klinisch sehr 
ernste Form heterotoper Rhythmusstorung dar. 
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Wie bemerkt, ist das Vorhofflimmern durch Zahl, GroBe und zeitliche Folge 
total unregelmaBiger Kontraktionsvorgange an den Vorhofwandungen charak
terisiert, die in keiner gesetzmaBigen Beziehung mehr zum Ventrikelkomplex 
stehen. Am freigelegten iiberlebenden Herzen, z. B. eines im anaphylaktischen 
Shock gestorbenen Meerschweinchens, kann man diese flimmernden Bewegungen 
der Vorhofwandungen sehr gut beobachten: das feine Flimmern der Licht
reflexe auf dem Epikard rechtfertigt den Ausdruck Vorhofflimmern. 

Sehr prompt laBt sich die Erscheinung durch Faradisation des freigelegten 
Vorhofs erzielen. Den gleichen Effekt sieht man auch nach Vagusreizung 
gelegentlich zustande kommen. Wenn eine normale rhythmische Kontraktion 
der Vorhofe nicht mehr ablauft, ist ihre eigentliche Funktion damit aufgehoben. 
Mit der Schadigung der Vorhofwandmuskulatur werden auch die die Vorhofe 
passierenden Reizleitungsfasern in ihrer Aufgabe gesWrt. 

Das Elektrokardiogramm beim V orhofflimmern ist dadurch gekennzeichnet, 
daB statt der normalen Vorhofzacke wahrend der ganzen Herzrevolution zahl
reiche kleine Zacken auftreten. Die Saite ist fortdauernd in Unruhe - auch 
in der Herzpause. Solche Kurven erhalt man gleichmaBig von Tieren, bei 
denen das Vorhofflimmern kiinstlich erzeugt wurde, und bei Menschen, welche 
an Arrhythmia perpetua leiden. Wahrend das Vorhofflimmern jahrelang ertragen 
werden kann, ist ein Flimmern der Kammern mit dem Leben nicht vereinbar, 
daher nur ganz vereinzelt registriert worden 1. 

Es fragt sich nun: 1st das Vorhofflimmern in jedem Fall der Ausdruck 
einer schweren Herzmuskelschadigung? Fiir die groBe Mehrzahl der Beobach
tungen trifft dies zu. WENCKEBACH 2 wendet sich aber gegen eine solche verall
gemeinernde Auffassung und weist auf eine Beobachtung hin, in welcher das 
Vorhofflimmern jedesmal prompt durch Einnehmen von 1 g Chinin beseitigt 
werden konnte und der Herzmuskel wahrend des Vorhofflimmerns voIlkommen 
funktionstiichtig war, auch wenn dem 100 kg schweren Korper bedeutende 
Anstrengungen zugemutet wurden. 

In diesem Zusammenhang muB auch erwahnt werden, daB anatomisch 
nachweisbare Lasionen beim Vorhofflimmern oft vermiBt wurden und also 
keine notwendige Vorbedingung fUr das Zustandekommen des Vorhofflimmerns 
zu sein scheinen; es kann aber sehr wohl sein, daB reparable Schadigungen 
sich dem anatomischen Nachweis entziehen; wir wissen, daB in 50% aller FaIle 
von Mitralinsuffizienz und Mitralstenose Vorhofflimmern schlieBlich auf tritt, 
und es ist gut vorstellbar, daB die oft hypertrophe Vorhofmuskulatur dieser 
FaIle fUr Reizbildung und Reizleitung auch dann schon ungeeignet ist, wenn 
anatomische Veranderungen fehlen. 

Unter den fiir den Kreislauf wichtigen Einfliissen des Vorhofflimmerns sind 
folgende hervorzuheben: Das Nichtschlagen oder Flimmern der VorhOfe bewirkt 
eine Uberfiillung der VorhOfe und eine schlechte VentrikelfiiIlung. Die zahlreich 
und ungeordnet von den Vorhofen her eintreffenden Reize bedingen die unregel
mafJige und eventuell zu frequente Ventrikeltatigkeit, welche manche Pulse nicht 
in die Peripherie durchdringen laBt, es kommt zu den sog. frustanen Kontraktionen 
des Herzens, der mechanische Effekt der Herzarbeit ist ein schlechter. In vielen 

1 HOFFMANN, A.: Funktionelle Diagnostik und Therapie der Erkrankungen des Herzens 
und der GefiUle. Wiesbaden 1911. 

2 WENCKEBACH: Die unregelmaBige Herztatigkeit usw., S. 115. Leipzig-Berlin 1914. 
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Fiillen von Vorhofflimmern - nicht in allen - kommt es zum positiven Venen
puls, denn der dauernd - auch wiihrend der Ventrikelsystole - uberfUllte 
Vorhof ist funktionell ausgeschaltet und liiBt deshalb den Kammerpuls unver
iindert bis in die Halsvenen durchtreten. SchlieBlich ist beim Vorhofflimmern 
die physiologische nervose Regulierung der Herztatigkeit gestort, weil am normalen 
Angriffspunkt der Herznerven, dem Sinusknoten, ein krankhafter Zustand vor
liegt. Es ist aber zu bemerken, daB auch jetzt noch bei korperlicher Anstrengung 
hiiufig eine Steigerung der Frequenz beobachtet wird, offenbar weil durch den 
Acceleransreiz die Uberleitung funktionell vorubergehend gebessert wird. 

Eine besondere und ziemlich hiiufige Form der Arrhythmia perpetua ist 
die mit langsamer Schlagfolge, bei welcher die Pulszahl zu subnormalen Werten 
sinken kann. GERHARDT! machte durch das Studium der dabei nicht so seltenen 
Extrasystolen wahrscheinlich, daB es sich bei dieser langsamen Form von 
Arrhythmia perpetua urn eine Herabsetzung der Anspruchfahigkeit der Kammern 
gegenuber den yom Vorhof zugeleiteten Reizen handelt. Vielleicht handelt es 
sich auch urn die Folge einer stiirkeren Blockierung der frequenten Vorhofreize. 

Die Frage nach dem Zusammenhang zwischen Vorhofflimmern und Ventrikel
arrhythmie ist verschieden beantwortet worden. Man glaubte z. B., daB nur ein
zelne der sehr ungleichwertigen Vorhofflimmerreize den Weg durch das HIssche 
Bundel zum Ventrikel finden konnten. Gegen diese Deutung wird geltend ge
macht, daB auch sehr frequente, aber regelmafJige Vorhofschliige (Vorhofflattern) 
unregelmiiBige Ventrikeltiitigkeit bedingen konnen. Man kam also immer mehr 
dahin, Uberleitungsstorungen durch Veriinderungen am HIsschen Bundel fUr die 
Arrhythmia perpetua verantwortlich zu machen; aber solche Veriinderungen 
- die besonders auch am KEITH-FLAcKschen Sinusknoten gesucht wurden -
konnten hiiufig nicht gefunden werden 2. Daher schuldigt man neuerdings in 
erster Linie die zur Dilatation fUhrenden Schiidigungen des rechten Vorhofs 
als Ursache des Vorhofflimmerns an, was dem Kliniker deshalb plausibel 
erscheint, weil gerade bei den Klappenfehlern mit Vorhofdilatation (Mitral
fehler) die Arrhythmia perpetua sehr hiiufig, bei denen ohne eine solche aber sehr 
selten ist (z. B. bei Aorteninsuffizienz). Unter den Mitralfehlern geben besonders 
diejenigen Vorhofflimmern, bei denen die Verbreiterung der Herzdiimpfung 
nach rechts auf eine Erweiterung des rechten Vorhofs hinweist. 

6. Kammerflimmern. 
Kammerflimmern. Hierbei handelt es sich urn einen Zustand, bei welchem 

primar im Ventrikel so hochfrequente (und meist auch unregelmiiBige) Reize 
wirksam werden, daB eine geordnete Zusammenziehung der Herzkammern nicht 
mehr moglich ist. Das Kammerflimmern ist beim Menschen nur selten beob
achtet und fast stets todlich. In Form vorubergehender Anfiille ist es gelegent
lich registriert worden. 

7. Uberleitungsstorungen. 
Treten im Reizleitungssystem vollkommene Unterbrechungen ein, so wird 

den nachgeordneten Herzabteilungen der Urrhythmus yom Sinusknoten nicht 

1 GERHARDT: Dtsch. Arch. klin. Med. 118, 562. 
2 FREUND: Dtsch. Arch. klin. Med. 106. - BERGER: Dtsch. Arch. klin. Med. 112. -

ROMEIS: Dtsch. Arch. klin. Med. 114. - JARISCH: Dtsch. Arch. klin. Med. 115. 
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mehr mitgeteilt werden, und es wird als Folge der Leitungsunterbrechung eine 
Emanzipation in dem Rhythmus einzelner Herzabschnitte vom Urrhythmus 
einsetzen. In reinen Fallen konnen die Bedingungen wie im STANNIUsschen 
Versuch liegen und eine vollkommene Dissoziation der Vorkammer- und Kammer
tatigkeit Platz greifen (totaler Herzblock). Es ist aber begreiflich, daB unter 
pathologisch-physiologischen Verhaltnissen die Schiidigung selten eine so weit
gehende ist, daB tatsachlich eine vollkommene Leitungsunterbrechung die Folge 
ist, sondern es wird sich meist nur um eine Erschwerung der Reizleitung handeln. 
Es kann dadurch dazu kommen, daB fiir den erholten und kontraktionsbereiten 
Ventrikel der rechtzeitige adaquate Reiz ausbleibt und somit eine Systole 
ausfallt. Es konnen die Bedingungen z. B. so liegen, daB nur jeder zweite 
V orhofreiz von einer Kammerkontraktion beantwortet wird, und man wird 
bei gleichzeitiger Registrierung des Venenpulses und des SpitzenstoBes doppelt 
so viele Vorhof- als Ventrikelkontraktionen aufzeichnen und ein dementspre
chendes Elektrokardiogramm erhalten. 1st die Dissoziation der Vorhofe und 
Kammern eine vollkommene, wie es im Tierexperiment durch Durchschneidung 
des HIsschen Biindels im Septum erreicht wird, so hort die Kammer, wie man 
es wohl denken konnte, nicht etwa zu schlagen auf, sondern sie fiihrt ihre Arbeit 
oft in vollig regelmaBigem Rhythmus, aber in einer gegeniiber dem Vorhof
tympo verminderten Frequenz weiter (totaler Herzblock). Die Folge dieser 
Kammerautomatie ist in den meisten Fallen eine weitgehende Bradykardie. 
Die Schlagfolge kann auf 30 pro Minute und darunter vermindert sein, und es 
ist verstandlich, daB die in der Zeiteinheit so erheblich herabgesetzte Forder
leistung des zentralen Motors unter diesen Umstanden nicht mehr fUr eine 
ausreichende Sauerstoffversorgung empfindlicher Gewebe geniigt. Die daraus 
resultierende Anamie des Gehirns macht sich durch Ohnmachten und epileptische 
Krampfe geltend, wie ich sie einmal in ganz gleicher Weise bei groBen, zum Zwecke 
einer Transfusion ausgefUhrten AderlaB an einem gesunden Menschen beobachtete. 
Gelegentlich kommt es bei Eintritt eines solchen totalen Herzblocks zu einem 
beangstigend langen Ventrikelstillstand, bei welchem eine extreme Blasse und 
tiefe BewuBtlosigkeit einsetzt. Der nach 15--30 Sekunden langer Pause wieder 
einsetzende Herzschlag treibt neues Blut in das Gehirn und in die eben noch 
blasse Gesichtshaut: das BewuBtsein kehrt wieder. Nicht selten erfolgt in einem 
solchen Anfall von ADAMS-STOKEsscher Krankheit ein akuter Herztod. Folgen 
Vorhof- und Kammerkomplexe einander in rhythmischen Intervallen, wird aber 
nur jeder zweite oder dritte Vorhofschlag von einem Kammerkomplex beant
wortet, so spricht man vom partiellen Block (Abb. 20). Gelegentlich haben wir 
einen solchen partiellen Block auch in der postpressorischen Phase des V ALSALVA
schen Versuchs beobachtet. Hier klingt die offenbar unter verstarkten Vagus
erregungen erschwerte Dberleitung vom Vorhof auf den Ventrikel schnell 
wieder abo 

Wenn die Leitung in einem Schenkel des Vorhofkammerleitungssystems 
unterbrochen ist und die Erregung der zugehorigen Kammer auf dem Umwege 
iiber den anderen Schenkel geleitet wird, spricht man von einem Schenkelblock. 
Die eine Kammer schlagt gegeniiber der anderen in solchen Fallen verspatet. 
Klinisch hart man dabei gelegentlich Gallopprhythmus. Elektrokardiographisch 
lassen sich die Blockierungen des rechten und linken Schenkels leicht vonein
ander unterscheiden. 
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Unter Pulsus alternans versteht man einen in regelmal3igen Zwischenraumen 
und regularem Rhythmus folgenden Wechsel von einem groBen und einem 
kleinen Pulsschlag. Die Erscheinung ist sehr verschieden gedeutet worden. 
Wahrend man friiher ein Alternieren des Schlagvolumens bei gleichbleibender 
Herzkraft annahm, ist man auf Grund von Tierversuchen zu der Frage 
gedrangt worden, ob nicht im Alternans einzelne Teile der Kammer nur 
halb so oft schlagen wie der iibrige Teil. Man konnte experimentell einzelne 
Herzmuskelfasern so schadigen, daB sie nicht auf jeden einfallenden Reiz 
ansprechen, andererseits versuchte man Leitungsschadigungen derart zu setzen, 
daB nur jeder zweite Reiz weitergeleitet wurde; dieser zweite Fall ist bisher 

Yorhof 

Ventrikel 

Elektro
kardio
gramm 

Radialis 

Abb.20. Partieller Block'. 2 : 1 Rhythmus, bel einem 2Sjahrigen Kellner, am 17. Tage nach einer schweren 
Angina aufgetreten und nach kurzer Zeit wieder verschwunden. Toxische Schadigung des "Uberleitunll;sbiindels. 
Diagramm: Sinus- und Vorhofaktion regelrecht. Nur jeder 2. Vorhofschlag wird zur Kammer iibergeleitet. 
Die "Uberl~ltungszeit ist auf 0,3 Seknnden verI§ngert.. Vorhoffrequenz 60 p. M. Kammerfrcquenz 34 p. M. 
Elektrokardiogramm: Das Relief der Vorhof- und Kammerkomplexe ist regelrecht. P-Q-Int.ervall = 0,3 Sekun
den. Auf jede 2. P-Zacke. PuIs: Der Radialispuls zeigt eine regelmiillige Bradykardie yon 34 Scblilgen p. M. 

Zeitschreibung: Ein Karo = O,OG Sekunden. 

nicht sicher verifiziert. Zur Erklarung eines dauernden Alternans des mensch
lichen Herzens ist die Annahme einer alternierenden partiellen Asystolie 
die wahrscheinlichste 2. Das pathologische Geschehen wird dabei so erklart, 
daB ein Teil der Kammerfasern durch irgendeine Schadigung minderleistungs
fahig wurde. Bei der Bildung des groBen Pulses sind aIle Fasern beteiligt, 
in den geschadigten Partien ist der Kontraktionsablauf der Intensitat und 
zeitlichen Extensitat nach aber derart geandert, daB in ihnen die Refraktarzeit 
verlangert ist; sie werden daher nur bei jedem zweiten Schlage wirksam erregt 
und fallen bei jeder zweiten Systole alternierend aus. Willkiirlich laBt sich ein 
Alternieren der PulsgroBe dadurch erzielen, daB man bei jeder zweiten Systole 
und geschlossener Stimmritze eine kriiftige Exspirationsbewegung macht. Mit 
dem Wesen des Herzalternans hat dieser nur das Schla.gvolumen modifizierende 
Versuch nichts gemein. Mit zunehmender Schlagfrequenz wird das Phanomen 
im allgemeinen deutlicher. Bemerkenswerterweise ist in der Mehrzahl der FaIle 
ein erhohter Blutdruck festgestellt worden. Durch Vagusreizung wird in ein
zelnen Fallen der Alternans zum Verschwinden gebracht. Die gegebene Erklarung 
einer partialen Schadigung von Herzmuskelfasern schlieBt die ernste klinische 

1 BODEN: Elektrokardiographie, 3. Auf!. 1936. 
2 HERING: Z. exper. Path. u. Ther. 12, 13 (1913). 
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und prognostische Bedeutung des Phanomens in sich. Die oft geschehene Ver
wechslung von Herzalternans und Herzbigeminie ist bei einer exakten Unter
suchung leicht vermeidbar; die zeitliche Schlagfolge ist beim Alternans definitions
gemaB erhalten, bei der durch Extrasystolen bedingten Bigeminie dagegen 
infolge des unzeitgemaBen Ausge16stwerdens von Systolen durch pathologische 
Reize gestortl. Klinisch laBt sich der Pulsus alternans besonders leicht bei der 
Messung des Blutdrucks auffinden. Dem starkeren Schlage entspricht ein hoherer 
Druck. Bei der auskultativen Blutdruckbestimmung hort man nur jeden zweiten 
Schlag; besonders haufig tritt dieses Phanomen bei dekompensiertem Hochdruck 
auf. Die regelmaBige Aufeinanderfolge des kraftig und schwachen Herzschlages 
verschwindet nach einer richtig durchgefiihrten Digitalisbehandlung oft. 

8. Die krankhaften Empfindungen am Herzen. 
Fiir den GBsunden verlaufen die Bewegungen des Herzens ohne Sensationen, 

obwohl das Herz in regelmaBigem Schlag die Brustwand erschiittert. DaB uns 
diese Erschiitterung nicht bewuBt wird, liegt an dem Faktor der Gewohnung. 
Von Kranken wird ein vorUhergehendes A U8setzen des Pulses auch dann empfunden, 
wenn fUr den Kreislauf daraus noch gar keine Storungen resultieren. Wird die 
Herztatigkeit verstarkt durch korperliche Anstrengung, durch psychische, 
sexuelle, toxische (Nicotin-) Erregungen, so wird uns der Schlag des Herzens 
bewuBt, es tritt "Herzklopfen" auf, das aber mit Aufhoren der Ursache beim 
Gesunden bald wieder abklingt. Die Grenzen zwischen Normalem und Krank
haftem sind hier schwer zu ziehen und das weite Gebiet der Herzneurosen nur 
unsicher abzugrenzen. 

Viel prazisere Bedeutung kommt den oft genau lokalisierten Schmerzen 
mancher Herzkranker zu. Oft geniigt dem Erfahrenen eine gute Schilderung 
dieses vernichtenden Schmerzes oder des iiberwaltigenden Angstgefiihles fiir 
die Diagnose eines Herzleidens. Das pathologische Geschehen bei der Angina 
pectoris und dem stenokardischen Anfall mit der charakteristischen Ausbreitung 
des Schmerzes iiber die Herzgegend, den linken Arm, besonders das Gebiet 
des Nervus ulnaris, die linke Schulter und den Hals ist dabei folgendes: 

Wie bei den Affekti9nen der Korpermuskulatur, die beim Krampf (Wadenkrampf), 
bei den rheumatischen Erkrankungen (Lumbago) vielleicht infolge entziindlicher chemischer 
.Alterationen aufs heftigste schmerzen, konnen auch bei Schadigungen des Herzmuskels 
Sensationen entstehen, die auf den Bahnen des autonomen Nervensystems, von dem das 
Herz versorgt wird, zentripetal geleitet werden und in einen Querschnitt des Riickenmarks 
einstrahlen, in dem auch cerebrospinale Nerven einmiinden, die in der Regel an Hautbezirken 
der Ulnarseite des linken Vorderarms erregt werden. Die in den betre££enden Riicken
marksquerschnitt einstrahlenden sensiblen Erregungen sind seit der Kindheit vom Zentrum 
stets richtig in die entsprechenden Hauptpartien lokalisiert worden. Trifft an gleicher 
Stelle eine von einer anderen Korperstelle kommende Erregung (Herz) ein, so wird diese 
Erregung falsch projiziert. Solche Tauschungen sind dem Arzt gelaufig: der Amputierte 
projiziert Erregungen, die den Stumpf tre££en, noch lange Zeit nach der Operation in die 
Extremitat, die er gar nicht meh~ besitzt. Das mittlere und untere Ganglion des Sym
pathicus steht mit den vorderen Aaten der vier unteren Halsnerven in Verbindung; von 
ihm entspringen der mittlere und untere Herznerv. Der obere Herznerv entspringt vom 
1. Halsganglion, der mit den vier oberen Cervicalnerven in Verbindung steht. Ein direktes 
"Ubergreifen der vom Herzen kommenden Erregungen auf diese den Hala, Schulter und Arme 

1 Zusammenfassende Darstellung: KISOH: Erg. inn. Med. 19, 294. - KISOH: Der Herz
alternans. Erg. Kreislaufforsch. 2 (1932). 
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sensibel versorgenden Cervicalnerven ist nach dem Gesetz der isolierten Erregbarkeit 
nicht moglich. Zu schmerzhaften Sensationen in der Herzgegend, in der Schulter und 
im linken Arm kommt es bei anatomischen und funktionellen Storungen an den Kranz
gefiWen. Diese qualvollen Krankheitszustande werden als Angina pectoris bezeicbnet. 
In der Mehrzahl der FaIle beruhen sie auf organischen Veranderungen an den Coronar
gefaBen. (Mesaortitis, Atherosklerose mit Einbeziehung der Miindungen der Coronar
arterien, Endokarditis der Aortenklappen.) Es muB aber betont werden, daB der Anatom 
nicht selten solche Veranderungen demonstriert, ohne daB der Kliniker die Symptome 
der Angina pectoris festgestellt hat. Auf die Bedeutung der Spasmen in den KranzgefaBen 
mit ihren schweren sekundaren Folgen des Herzinfarkts wurde bereits bei Erorterung der 
Commotio cordis hingewiesen. Von manchen Klinikern werden die schweren Schmerz
attacken der Angina pectoris nicht auf die KranzgefaBe, sondern auf die Aorta bezogen. 
Der Aortenbogen ist ein besonders gebautes Organ, seine Wand ist schon unter physiolo
gischen Bedingungen (wovon man sich an Pferdeaorten leicht iiberzeugen kann) fast 
2-3mal so stark als die der Bauchaorta. Bei jeder Systole wird der Bogen auf Druck 
sehr stark beansprucht und gedebnt. Aile Momente, die zu einer besonders starken Dehnung 
fiihren (korperliche Anstrengung, VergroBerung des Schlagvolumens, Abkiihlung, psychische 
Erregung), sollen die Schmerzattacken auslosen. Die Schmerzempfindungen sollen also 
nicht allein von den KranzgefaBen, sondem von der Aorta ausgehen (Aortalgie) konnen1. 

Diese Vorstellung hat zu dem Vorschlag gefiihrt, den Nervus depressor zu durchschneiden 
und damit die Schmerzen zu bekampfen. Zur Zeit der angiospastischen Krisen im Bereich 
der Aortenwurzel und der KranzgefaBe kommt es zu Blutdrucksteigerungen, welche als 
pressorische GefaBkrisen bezeichnet werden2 • 

D. FunktionsstOrungen des Perikards. 
Die Aufgabe des Perikards liegt offenbar darin, das Herz an allzu ausgiebigen 

Lageveranderungen im Thorax zu hindern. Die fUr die Fiillung des Herzens 
so wichtige untere Hohlvene wird mit Hilfe des Perikards dauernd offen gehalten. 
Die straffe Struktur des Herzbeutels dient der Herzwand selbst zur Festigung 
und wirkt iibermaBigen diastolischen Erweiterungen der Kammern und Vor
kammern entgegen. 

Bei Verletzungen des Herzens kommt es zu Blutungen in den Herzbeutel, 
die schlieBlich so ausgedehnt werden konnen, daB das Herz infolge mangelnder 
Nachgiebigkeit des Perikards von auBen her zusammen- und leergepreBt wird 
(Herztamponade). Bei Entziindungen 'des Herzbeutels wird seine Struktur 
aufgelockert und durch wachsende Ergiisse zunehmend gedehnt. Ein solcher 
perikardialer ErguB kann bis zu mehreren Litern anwachsen und bedeutet eine 
groBe Gefahr fUr die Tatigkeit des Herzens. Das Herz kann sich diastolisch 
nicht mehr erweitern, seine FiillungsgroBe nimmt langsam ab, das Schlagvolumen 
sinkt. Gleichzeitig kommt es zu einer Einstromstauung in den dem Herzen 
vorgelagerten Venen, welche sich zunehmend erweitern. 

Wird eine feuchte Perikarditis iiberstanden, der ErguB resorbiert, so kann 
es sekundar zur entziindlichen Verklebung und Vernarbung der Perikardblatter 
kommen. Die Perikardblatter konnen sich schwartenartig verdicken und das 
Herz umklammern (Panzerherz). Diese Umklammerung des Herzens wird infolge 
seiner mangelhaften Fiillung friihzeitig zu Einstromstauungen vor allem im Gebiet 
der unteren Hohlvene fiihren. Die abdominale Stauung ist durch einen friih
zeitig einsetzenden A8cite8 praecox gekennzeichnet_ Da das rechte Herz wesent
lich wandschwacher ist als das linke, werden bei den Umpanzerungen die Funk
tionsstorungen des rechten Herzens eher hervortreten. Diagnostisch wertvoll 

1 WENCKEBACH: Wien. Kongr. inn. Med. 1923. 2 PAL: Wien. Arch. klin. Med. 1923. 

Biirger, Pathologische Physiologie. 2. Auf I. 8 
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hat sich mir in zweifelhaften Fallen der V ALsALvAsche Versuch erwiesen. Wird 
dieser Versuch unter bestimmten Bedingungen richtig durchgefiihrt, so kommt 
es infolge mangelhafter Herzfiillung regelmaBig zu einer Verkleinerung des 
Herzschattens, welcher rontgenologisch, besser noch kymographisch sicher nach
weisbar ist. Diese normale Herzverkleinerung (s. Abb. 21, S. 128) im PreBdruck
versuch bleibt beim Panzerherzen aus. Ein wichtiges Hinweissymptom fUr das 
Panzerherz ist der Pulsus paradoxus. Der PuIs ist in der inspiratorischen Phase 
verkleinert, weil das durch die perikardialen Schwielen ans Zwerchfell fest ver
ankerte Herz inspiratorisch in die Lange gedehnt und somit schlechter gefUllt 
wird. Das inspiratorisch verkleinerte Schlagvolumen kennzeichnet sich an der 
Peripherie in einer Verkleinerung des Pulses. 

E. Die Bedeutung der GefaBe fiir den Kreislauf 1. 

Der Blutumlauf wird auBer der motorischen Kraft des Herzens durch die 
Funktion des gesamten Gefii{Jsystems in Gang gehalten. Den Arterien ist neben 
der Eigenschaft der Elastizitiit und Dehnbarkeit die der Kontraktilitiit eigen. 

Die Ring- und Langsmuskulatur der GefaBe hat die Aufgabe, durch Aufrechterhaltung 
eines gewissen Tonus die Arbeit des Herzens zu unterstutzen. Ob es richtig ist, "daB in 
ihnen selbst Krafte tatig sind, welche unabhangig yom Herzen das Blut vorwarts bewegen, 
so wie es das Herz tut, nur nicht mit derselben Kraft" (HASEBROEK), wird noch bestritten 2. 

Wie das Herz rufen auch die Arterien am Saitengalvanometer pulsatorische A'IJ,8schlage 
hervor. Man sieht an ausgeschnittenen Ringstreifen, wie an ganzen Stucken von frischen 
Rinderarterien, die in Blut oder Serum getaucht werden, langsame rhythmische Kon
traktionen auftreten. Den Anreiz fUr die Kontraktionen der GefaBwand sollen die durch 
die Tatigkeit des Herzens bedingten pulsatorischen Druckschwankungen liefern. Neben 
dieser pulsatorischen Funktion der GefaBe, die ubrigens, was ihre praktische Bedeutung 
anlangt, noch Gegenstand der Kontroverse ist, hat deren Wandmuskulatur noch eine 
automatisch regulierende Tatigkeit: die Aufrechterhaltung eines bestandigen Tonus. Dieser 
fur die Zirkulation auBerst wichtige GefaBtonus wird auf nervosem Wege reguliert und von 
gewissen Zentren beherrscht. Die Verengerung und Erweiterung des Arterienrohres wird 
von den Vasomotoren getatigt. Man unterscheidet Constrictoren und Dilatatoren. Ihre 
gemeinsamen Zentren sind in der Medulla oblongata, im Ruckenmark und in den Ganglien 
des vegetativen Nervensystems gelegen. Der adaquate Reiz fur die GefaBnerven sind die 
Schwankungen des Blutdrucks, welche sich z. B. auf dem Wege uber die Blutdruckzugler 
auswirken. Die Erregbarkeit der GefaBmuskulatur wird durch die Vasoconstrictoren 
gesteigert, durch die Dilatatoren gemindert. 

Ebenso wie den Arterien hat man auch den Capillaren eine eigene Funktion bei der 
Fortbewegung des Blutes zugesprochen. Sie konnen sich unter dem EinfluB von Con
strictoren und Dilatatoren verengern und erweitern. Es ist hierbei zu betonen, daB der 
Nachweis einer eigenen Muskulatur bei den Capillaren noch nicht mit Sicherheit erbracht 
ist. Es sind zwar eigentiimlich verastelte, die Capillarwand von auBen umspinnende Zellen 
von verschiedenen Autoren beobachtet und von einigen alB feinverzweigte Muskelzellen 
angesprochen worden. Von der Mehrzahl der Autoren jedoch wurden sie als Bindegewebs
elemente betmchtet. 

Auch die Venen sind mit einer relativ kraftigen Muskulatur ausgeriistet, 
in denen Nervenenden nachgewiesen sind. Sie konnen unter dem EinfluB 
ihnen auf nervosen Wegen zuflieBender Reize ihr Lumen stark verengern. Unter 
dem EinfluB langerdauernder Drucksteigerung (bei Stauungszustanden findet 
sich haufig eine Hypertrophie der Venenwandmuskulatur, Verdickung der 
Pulmonalis I). 

1 Peripherischer Kreislauf siehe HESS: Erg. inn. Med. 23. 
2 HASEBROEK: Der extrakardiale Kreislauf, S.44. 1913. 
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Bei disponierten Individuen, sehr haufig familiar gehauft, kommt es zu einer 
Erweiterung der Venen im Gebiet der unteren Hohlvene; zur sog. Varicenbildung, 
die zu sehr lastigen Erscheinungen fUhren kann. Die Venen sind dabei nicht 
nur erweitert, sondern auch verlangert; es kommt zu einer Schlangelung der 
dilatierten Venen, die sich an den Unterschenkeln besonders nach langerem 
Gehen und Stehen markiert. Die Klappen werden schluBunfahig. Die chronische 
Stauung fUhrt zu Odemen, ja sogar zu Blutaustritten, welche schlieBlich eine 
diffuse Braunfarbung der Unterschenkel bewirkt. 

Neben der gering anzuschlagenden aktiven motorischen Beteiligung der 
GefaBe, speziell der Arterien, kommt ihnen die weit wichtigere Aufgabe zu, 
durch ihren wechselnden Kontraktionszustand die Blutmenge dem jeweiligen 
Bedurfnis der Organe anzupassen. 

Unter physiologischen Verhaltnissen erhalt ein Organ urn so mehr Blut, je starker 
es arbeitet. Die Gesamtmuskulatur des Kaninchens z. B. enthalt in der Ruhe 36,6%, bei 
angestrengter Arbeit aber bis 66% der Gesamtblutmenge. Das Blut wird bei korperlicher 
Tatigkeit den inneren Organen entzogen, wahrend bei der Verdauung das umgekehrte, 
eine Blutiiberfiillung der EingeweidegefaBe, statthat. Dieser Antagonismus zwischen den 
GefaBgebieten des Korperinnern und der Peripherie ist als DAsTRE·MoRATsches C'rllsetz 
bekannt. Die GefaBerweiterung entsteht durch reflektorische Hemmung der Vasomotoren 
bzw. Erregung der Vasodilatatoren. Nur durch dieses feinabgestimmte Spiel der Vaso
motoren wird es moglich, daB weitgehende Blutverschiebungen ohne eine Senkung des Blut
drucks durchgefiihrt werden konnen. 

Neben der nervosen gibt es eine lokal-chemische Durchblutungsregelung. 
Die bei der Tatigkeit der Organe (Muskulatur, Drusen) auftretenden Stoff
wechselprodukte (C02 und Milchsaure) wirken gefaBerweiternd. Neben diesen 
Produkten ist das Acetylcholin und Histamin fUr die lokale Durchblutung 
von Bedeutung. Wird ein GefaBgebiet gewaltsam abgesperrt, so tritt nach 
aufgehobener Sperrung eine Steigerung der Durchblutung ein, die als reaktive 
Hyperamie bezeichnet wird. Auch sie hat als Hauptursache die wahrend der 
Sperrung sich im abgedrosselten GefaBgebiet anhaufenden Stoffwechselprodukte. 
Unter den gefaBverengernden physiologischen Substanzen ist das Adrenalin 
am meisten untersucht. Dieses Produkt des Nebennierenmarks wird durch 
Oxydation im Gewebe rasch unwirksam. Seine stark blutdrucksteigernde Wir
kung, welche besonders nach intravenoser Applikation eintritt, wird durch seine 
leistungssteigernde Wirkung auf das Herz und Verengerung eines groBen Gebietes 
der peripheren Strombahn erklart. Es bewirkt ferner durch seine kontrahierende 
Wirkung auf die Milz eine Ausschiittung der Blutspeicher. Neuere Untersuchungen 
von REIN haben gelehrt, daB durch Verwendung unphysiologisch groBer Dosen 
von Adrenalin die wahre Bedeutung desselben bis dahin verschleiert wurde. 
Als physiologische Dosen sind etwa 10-5 mg pro Kilogramm Korpergewicht 
anzusehen. Diese wirken auf den Blutdruck oft iiberhaupt nicht ein, ja konnen 
gelegentlich sogar eine Senkung des Blutdrucks zur Folge haben. Die Erklarung 
fUr diese Erscheinung wird in folgendem gesehen: Die GefaBe eines ruhenden 
Organs reagieren auf die gleiche Menge Adrenalin in entgegengesetztem Sinne 
wie die eines tatigen. In den ruhenden Organen wirkt das Adrenalin gefaB
verengernd, in den arbeitenden dagegen gefaBerweiternd. Es wird so mit Recht 
als Regulator der Organdurchblutung angesehen. Durch starke psychische 
Erregungen oder bei korperlichen Anstrengungen werden die Nebennieren 
reflektorisch uber den Nervus splanchnicus zu einer Adrenalinausschuttung 

8* 
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gereizt. Diese Adrenalinausschtittung wirkt sich im Sinne der eben geschilderten 
Regelung der Blutverteilung im Sinne der Leistungssteigerung der Gesamt
organismus aus. Es wird auf diese Weise das Ineinandergreifen psychischer 
Vorgange und korperlicher Leistung durchaus verstandlich. Auch im sportlichen 
Wettkampf spielt das rasche Ineinandergreifen solcher psycho-physischer Regu
lationen eine groBe Rolle. Auch eine aus krankhaften Ursachen plotzlich ein
setzende Blutdrucksenkung kann reflektorisch eine Adrenalinausschiittung aus 
den Nebennieren bewirken. 

Aderlasse auch groBeren Umfangs werden yom Gesunden ohne Blutdruck
senkung ertragen, yom GefaBkranken (Arteriosklerotiker) dagegen haufig nur 
mit erheblichen bis zum Kollaps fUhrenden Drucksenkungen. Tritt in diesem 
komplizierten Regulationssystem an irgendeiner Stelle eine Storung ein, so 
konnen die allerschwersten Erscheinungen die Folge sein. Solche Storungen 
konnen in zwei Richtungen eintreten. Es kann einerseits durch Ge/afJlahmung 
eine iibermaBige Erweiterung in bestimmten Bezirken einsetzen. Das Herz 
pumpt das Blut in den erweiterten schlaffen GefaBbezirk hinein. Der periphere 
Blutdruck sinkt. Der Kranke verblutet sich in seine eigenen GefaBe. Anderer
seits konnen Kramp/e oder Spasmen eine ausgedehnte GefaBverengerung zur 
Folge haben, die eine Steigerung des Blutdrucks bedingen. Das Herz kann 
sich auf die Dauer gegen den gesteigerten Druck nicht mehr vollstandig entleeren. 

Die GefaBlahmung kann eine zentrale sein. Es gelingt in diesem FaIle nicht 
mehr, durch Reizung eines sensiblen Nerven den Blutdruck auf reflektorischem 
Wege tiber die Vasomotorenzentren zu steigern. 1st die GefaBlahmung peripher, 
so wird auch die Reizung des peripheren vasomotorischen Nerven nicht mehr 
durch Kaliberschwankungen im abhangigen GefaBgebiet beantwortet. 1m 
Tierversuch entscheidet die Halsmarkdurchschneidung, ob ein Mittel zentral 
oder peripher auf die Vasomotoren einwirkt. 

M echanische Reize der Haut konnen zu verschiedenen sichtbaren Reaktionen 
des betroffenen Bezirks und seiner Umgebung AnlaB geben. Fahrt man mit 
einer Nadel iiber die Haut, so veranlaBt dieser leichte Reiz einen weiBen Strich, 
welcher sich genau auf die betroffenen Partien beschrankt. Es liegt hier eine 
direkte Reizung der Vasomotoren vor, die zur GefaBkontraktion fUhrt (Dermo
graphia alba). Bei starkerem Reiz kommt es zur Lahmung der Vasomotoren 
(Dermographia rubra). Die irritative H yperamie in der Umgebung eines schmerz
haften Hautreizes kommt auf reflektorischem Wege zustande. Ihr Ausbleiben 
bei Riickenmarksquerschnittlasion kann unter Umstanden fUr die topische 
Diagnose von Bedeutung sein. Bei Nierenkoliken, Spinalganglienerkrankungen 
kann es durch Dberspringen des Reizes auf vasomotorische Bahnen zu den 
gefaBreflektorischen Erscheinungen der Gtirtelrose kommen. 

Ein wichtiges Hilfsmittel, mit dem Volumschwankungen von K6rperteiIen bzw. Organen 
gemessen werden k6nnen, ist der Plethysmograph. Dieser Apparat besteht aus einem starren, 
an einem Ende offenen GefaJ3 von einer der Extremitat entsprechenden Form. An der Durch
trittsstelle wird das GefaJ3 abgedichtet, der freie Raum zwischen K6rperteil und GefaJ3-
innenwand mit Wasser gefiillt. Die Volumschwankungen werden auf einem Kymographion 
aufgezeichnet. Man erhalt eine Kurve, auf der verschiedene Niveauschwankungen er
kennbar sind: 

1. SteiIe kurzdauernde herzsynchrone Erhebungen. Sie entsprechen den Volumpulsen. 
2. Ein langsames Steigen und Sinken der ganzen Kurve, die den langsamer erfolgenden 

Volumanderungen der ganzen Extremitat entsprechen. 
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3. Flache, wellenformige Schwankungen, die durch die Atmung bedingt sind. 
4. UnregelmaBige sog. TRAUBE·HERINGSche Wellen, die auf tragen Spontanschwan

kungen des GefaBtonus beruhen. 

Die klinische Verwertung der Plethysmographie wird dadurch beeintrachtigt, 
daB nicht nur korperliche, sondern auch psychische Reize die Kurven beein
flussen. So sieht man bei bloBen Bewegungsvorstellungen die BlutfUllung des 
Gehirns und der Glieder zu-, das der auBeren Kopfteile und der Bauchorgane 
abnehmen. Bei geistiger Arbeit nimmt das Volumen der Bauchorgane zu, das 
der auBeren Kopfteile und der Glieder und auBeren Rumpfteile abo Eingehend 
studiert wurde der EinfluB thermischer Reize. Bei direkter Abkiihlung zeigte 
sich z. B., daB nicht bloB das Volumen des im Plethysmographen liegenden 
abgekiihlten Armes, sondern auch das des anderen in indifferent temperierter 
Fliissigkeit befindlichen Armes abnimmt. Diese reflektorische GefaBkontraktion 
nennt man konsensuelle Reaktion. 

Auch zur Funktionspriifung der GefaBe wurde die Methode herangezogen. 
Es zeigte sich bei rigiden Arterien eine Abnahme der normalen Kaltereaktion 
der GefaBe entsprechend dem Grad der Wandverdickung. Bei stark veranderten 
GefaBen kann die Reaktion ganz ausbleiben, doch sind auch entgegengesetzte 
Resultate gefunden worden, so daB ein abschlieBendes Urteil iiber die Brauch
barkeit der Methode in dieser Richtung noch nicht gegeben werden kann. Aus 
einem Ausbleiben oder aus einer negativen Schwankung des Plethysmogramms 
hat man schlieBlich auf Herzinsuffizienz schlie Ben wollen. Schlecht arterialisiertes 
Blut wirkt ebenso wie die Ermiidungsstoffe schadigend auf das GefaBzentrum 
in der Richtung, daB ein weiterer Reiz wie lokalisierte Muskelarbeit zu einer 
umgekehrten GefaBreaktion, also zu einer Vasokonstriktion der peripheren 
GefaBe fiihrt. 

Die pulsatorischen Erscheinungen an den peripheren GefaBen haben vor
wiegend symptomatisches Interesse. Die hohen Pulswellen beim Pulsus celer 
et altus lassen die Bewegungen an den peripheren Arterien besonders deutlich 
in die Erscheinung treten. Fiir seine Entstehung sind verschiedene Momente 
angeschuldigt worden: 

1. der Defekt im KlappenschluBapparat bei der Aorteninsuffizienz, welcher 
zu einer abnormen riicklaufigen Entleerung des GefaBsystems fiihrt; 

2. die Starke und 
3. die Schnelligkeit der einzelnen Herzkontraktion; 
4. die verminderte Dehnbarkeit der Arterien. 
Bei ausgesprochener Aorteninsuffizienz sind die Arterien in den Pausen 

zwischen zwei Pulsen schlecht gefiillt. In diese mangelhaft gefiillten GefaBe 
treibt nun jede Herzsystole das Blut mit groBer Geschwindigkeit und Kraft 
hinein. Durch die abnormen Bewegungsvorgange an den GefaBen, die sich 
haufig dem angrenzenden Organ mitteilen, man denke an die nickende Bewegung 
des Kopfes (MussETsches Symptom), geht ein groBerer Teil der pulsatorischen 
Energie des Herzens verloren, welche bei normaler Elastizitat der GefaBe der 
Zirkulation zugute kame. Die schlechte Fiillung des GefaBsystems in den 
Pausen zwischen den einzelnen Pulsen bedingt das blasse Aussehen vieler Kranker 
mit Aorteninsuffizienz. 

Der bei dieser Krankheit so haufige Capillarpuls ist durchaus kein eindeutiges 
Zeichen. Wenn man sorgfaltig danach sucht - z. B. durch Aufpressen eines 
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belasteten Objekttragers auf eine kiinstlich hyperamisierte Stelle der Stirn -, 
findet man ihn bei vielen Gesunden, die gar keine Zeichen einer Aorteninsuffizienz 
darbieten. Das wuBte und beschrieb QUINCKE schon 18681. Bei Anstellung 
des V ALsALvAschen PreBversuchs sieht man den Capillarpuls zugleich mit den 
ersten groBen Pulsen nach Wiedereinsetzen der Atmung auftreten. Ebenso 
findet man ihn bei Morbus Basedow, bei Fiebernden, bei sonst gesunden Vaso
motorikern als ein haufiges Begleitsymptom. Auch im Bereich entziindeter 
Hautgebiete laBt sich bei vollkommen gesundem Herzen der Capillarpuls haufig 
beobachten. Durch direkte mikroskopische Betrachtung der Capillaren am 
Nagelfalz nach WEISS kann man sich leicht von ihren raschen Gestaltsverande
rungen und den Stromungsverhaltnissen in ihnen iiberzeugen. Es lassen sich 
solche Gestaltsveranderungen auch noch eine gewisse Zeit lang beobachten, 
wenn eine passive Dehnung durch Ubertragung pulsatorischer Bewegungen durch 
Umschniirung des Armes mit Hilfe einer elastischen Manschette verhindert 
wird. Untersucht man nach diesem Verfahren Leute mit makroskopisch sicht
barem sog. Capillarpuls, so lassen die Capillaren mikroskopisch oft eine gleich
maBige Stromung erkennen. Demnach kann es sich in diesen Fallen lediglich 
um pulsatorische Fullungsschwankungen der priicapillaren Anteile des Gefii{3-
gebietes handeln. In anderen Fallen von Capillarpuls erkennt man dagegen 
deutliche stoBweise vor- und riicklaufige Bewegungen in beiden Schenkem der 
Capillarschlingen (Schaukelbewegungen). Umgreift man bei Kranken mit 
Aorteninssuffizienz den Unterarm, so fiihlt man in vielen Fallen ein deutliches 
pulsatorisches Klopfen. Dieses Unterarmphanomen ist uns ein wichtiges 
diagnostisches Hinweissymptom. 

Das DURosIEzsche Doppelgeriiusch, welches besonders schon durch leichten 
Druck des Stethoskops auf die Cruralarterien bei Kranken mit Aorteninsuffizienz 
zu erzielen ist, ist als Stenosengerausch aufzufassen, welches durch die doppelte 
Beschleunigung des Blutstroms in vor- und riicklaufiger Richtung und die 
durch sie erzeugten Schwingungen der GefaBwand zustande kommt. 

In seltenen Fallen kommt es bei besonders weiten Capillaren zu einem 
Durchschlagen der Pulswelle bis in das Ge biet der Venen hinein (penetrierender 
V enenpuls). 

Das Spiel der Vasomotoren, der wechselnde, oft antagonistisch regulierte 
Fiillungszustand verschiedener GefaBgebiete, werden am raschesten verstandlich 
durch eine kurze Betrachtung der experimentellen Ergebnisse iiber die pharma
kologische Beeinflu{3barkeit des Gefii{3systems. In kleinen Dosen bewirken die 
in Frage kommenden Arzneimittel nur eine geanderte Blutverteilung, ohne 
den Allgemeinblutdruck wesentlich zu beeinflussen, weil immer einer Vasokon
striktion in dem einen, eine Vasodilatation in einem anderen Gebiet kompen
satorisch folgt. Eine Giftwirkung macht sich erst dann geltend, wenn diese 
Regulationen gestort sind. Jetzt wird der gesamte Kreislauf in Mitleidenschaft 
gezogen und der Blutdruck verandert. 

1. Das Vasoconstrictorenzentrum wird erregt oder sein Erregungszustand 
gesteigert durch Strychnin. Vorzugsweise getroffen wird das Splanchnicus
gebiet, wahrend die HirngefaBe und die der Korperperipherie erweitert werden. 
Der Tetanus der GefaBmuskeln treibt den Blutdruck in die Hohe. In ahnlicher 

1 QUINCKE: Berl. klin. Wschr. 1868. 
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Weise zentralerregend wirkt das Coffein, das bemerkenswerterweise von seinem 
peripheren Angriffspunkt aus die GefiiBe der Nieren und des Gehirns erweitert. 
Auch der Campher wirkt auf den Wegen iiber die Zentren gefaBverengemd. 

2. Zu den zentral ge/afJerweiternden Gi/ten gehoren die Narkotica der Alkohol
gruppe und vor aHem das Amylnitrit. 

3. Die peripher ge/afJverengernden Mittel sind neben dem bereits erwahnten 
Adrenalin, die Digitalissubstanzen, das Cocain. Die Adrenalinwirkung greift 
peripher an. Das zeigen Versuche an iiberlebenden Organen, sowohl wie an 
solchen, die nach Trennung der zugehorigen Nerven yom GefaBnervenzentrum 
angestellt wurden. Die Wirkung laBt sich auch an ausgeschnittenen Arterien
strei/en demonstrieren, die noch nach tagelanger Aufbewahrung in Ringer16sung 
in iiberlebendem reizbaren Zustande sich befinden. Bemerkenswerterweise 
lassen sich so an allen Arterien mit Ausnahme der CoronargefaBe Verkiirzungen 
demonstrieren. 

Die Wirkungen dieser GefaBmittellassen sich mittels des Plethysmographen 
bequem verfolgen. So sieht man nach Natrium nitrosum eine Zu-, nach Coffein 
eine Abnahme des Armvolumens. 

4. Peripher ge/afJlahmende Mittel sind neben den Produkten des lokalen 
Stoffwechsels (Acetylcholin, Histamin, Milchsaure, Kohlensaure) Nitrite, 
Narkotica der Alkoholgruppe (Chloroform-Chloralhydrat), letztere aber erst in 
hohen Konzentrationen. "Capillargifte" sind Antimon, Arsen, Sepsin. Elektive 
Wirkung auf die GefaBe der Genitalorgane zeigt Johimbin. Coffein wirkt er
weitemd auf Him, Nieren und CoronargefaBe; ebenso in Versuchen am Frosch 
der MuskelpreBsaftl. Bei Veronalvergiftungen kommt es zu weitgehenden 
GefaBerweiterungen, gelegentlich sogar zur Blasenbildung auf der Haut. 

Unter den gejafJverengernden Giften spielt das Mutterkorn (Secale cornutum) eine 
besondere Rolle. Das Gift stammt aus dem Pilz Claviceps purpurea, der auf Gramineen, 
besonders auf der Roggenbliite zur Entwicklung kommt. Wird die Entfernung dieses Pilzes 
aus dem Korn versaumt, treten gehaufte Vergiftungsfiille, der sog. Ergotismus auf. Die 
gangranose Form desselben geht mit Parasthesien (dem Gefiihl von Taubsein, Kribbeln 
und Pelzigsein an den Fingern) einher, die schlie.Blich, nachdem die Haut der befallenen 
Teile sich blauschwarz verfarbt hat, unter heftigen Schmerzen zu trockener Nekrose der 
Finger, Zehen, Ohren und Nase fiihren kann. 

Zentrale und periphere GefaBlahmungen spielen im Verlaufe vieler Infektions
krankheiten und von Vergiftungen eine oft den Verlauf entscheidende Rolle. 
Die peripheren GefaBbezirke der Haut und Muskulatur werden blaB und blut
leer. Splanchnicusgebiet und HimgefaBe werden blutreicher. Der periphere 
Blutdruck sinkt infolge dieser GefaBlahmungen. Die Stromgeschwindigkeit 
wird geringer bis schlieBlich der Kreislauf stillsteht. Solche todlichen GefaB
lahmungen konnen sich einstellen, ohne daB sichtbare Veranderungen am 
Herzen durch die Sektion aufgedeckt werden. 

Von den Storungen der GefaBfunktion sind die sog. "GefiifJneurosen" klinisch 
oft besonders eindrucksvoll. Bei ihnen handelt es sich urn eine nervose vaso
motorische Storung im Koordinationsmechanismus. Hierbei treten GefaB
reaktionen bereits nach Einwirkungen auf, die beim Gesunden keinen Effekt 
haben. Sie treten rascher in die Erscheinung und verlaufen nicht selten anders 
als in der Norm. Man beobachtet bei disponierten Individuen sog. GefafJkrisen 

1 SOIlLBERG (ebenso GENTRY PEReA): Arch. neerl. Physiol. 4, 460 (1920). 
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in verschiedenen Bezirken und unterscheidet vasoconstrictorische von dilatato
rischen. Es ist klar, daB durch solche GefiWkrisen eine Starung in der Blut
verteilung und damit in der Versorgung einzelner Gebiete eintreten kann. Der
artige GefiWkrampfe wurden unter anderem als atiologischer Faktor bei der 
Entstehung des Magengeschwurs angeschuldigt. Wenn auch GefaBkrampfe an 
und fur sich schmerzlos verlaufen, konnen sie doch dadurch, daB das von ihnen 
versorgte Gewebe anamisiert wird, zu heftigen Schmerzen AnlaB geben. So wird 
die Hemicrania angiospastica auf einen Krampf in den GefaBen der Hirnhaut zu
ruckgefuhrt. Durch einen tonischen Krampf der peripheren Arterienmuskulatur 
kommt es zu einer angiospastischen Anamie groBerer Gebiete; die bei dem 
Zustandekommen des intermittierenden Hinkens eine ausschlaggebende Rolle 
spielt. Charakteristisch ist, daB die gewohnlichen arteriosklerotischen GefaBe 
in der Ruhe fUr die Versorgung des betreffenden Muskelgebietes noch ausreichen. 
Werden die Muskeln aber bewegt, so bleibt die Arbeitshyperamie aus, es kommt 
zu unangenehmen Empfindungen und krampfartigen Lahmungen, die als 
Dyskinesia angiosklerotica beschrieben werden. Neben lokalen Anamien konnen 
umschriebene Hyperamien eintreten. Die hochsten Grade solcher Zirkulations
starungen stellen die lokale Cyanose und Asphyxie dar. Es kann nicht nur zur 
Funktionsbeeintrachtigung der befallenen Gewebe, sondern sogar zu bleibenden 
Ernahrungsstorungen kommen. Das Prototyp einer lokalen Vasomotorenstorung 
stellt die RAYNEAUDSche Erkrankung dar. Die Ursache der typischen Anfalle 
wird in einer fehlerhaften Innervation der CapillargefaBe gesucht. Man glaubt, 
daB die vasomotorischen Zentren und Bahnen, und zwar besonders die vaso· 
constrictorischen sich in einem Zustand erhohter Reizbarkeit befinden und daB 
die lokale Ursache der Asphyxien in einem Venenkrampf zu suchen sei. Durch 
die Versperrung des Lumens der Venen solI der venose RuckfluB gehindert, 
ja aufgehoben sein (KASSIERER1). Die direkte Capillarbeobachtung zeigt, daB 
zum mindesten ein Teil der Capillaren sowohl im Anfall wie im Intervall erheb
lich erweitert ist. Die einzelnen Capillarschlingen konnen Anomalien, z. B
eine Verlangsamung der Stromung, ja eine vollige anhaltende Stase im Anfall 
aufweisen, was wohl auf eine Stauung infolge behinderten Abflusses zuruck
zufuhren ist 2. 

Kommt es aus irgendwelchen Grunden zu einer Verengerung oder zum 
VerschlufJ einer Schlagader, so konnen die Folgen fUr das V ersorgungsge biet sehr 
wechselnde sein. Bei Verengerungen hangt dabei viel von der Treibkraft des 
Herzens ab; solange sie den gesteigerten Widerstand noch uberwindet, geht der 
Kreislauf und die Ernahrung der Gewebe, wenn auch in vermindertem MaBe, 
weiter. Reicht dagegen die Vis a tergo nicht mehr aus, urn den Widerstand 
zu brechen, so ist die Folge eine mehr oder weniger weitgehende Ernahrungs
storung des Versorgungsgebietes. 1st es zu einem vollkommenen VerschluB 
einer Arterie gekommen, so ist das Schicksal des Versorgungsbereichs von der 
Zahl und Weite der arteriellen Anastomosen abhangig. 

Kommt es zu starken mechanischen Kompressionen oder "Erschutterungen" 
eines GefaBes ohne Verletzung seiner Wand, z. B. SchuBwunden, die in der 
Nahe des GefaBes liegen, so sind durch den starken mechanischen Reiz 
derartig langdauernde spastische Kontraktionen beobachtet worden, daB die 

1 KASSIERER: Die vasomotorisch-trophischen Neurosen. 
2 HALPERT: Z. ges. Med. 1920. - MULLER, 0.: Klin. Wschr. 1923 II. 
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Erscheinungen im Versorgungsgebiet den Arzt zur Vornahme einer Amputation 
veranlaBten. 

1m allgemeinen sind die voriibergehenden Unterbrechungen der Arterienstromung, 
wie sie durch Kompressionen oder Umschniirung oder temporare Ligatur vor
kommen, nicht von dauernden Storungen im Versorgungsgebiet begleitet. 
Interessanterweise ist nach totaler arterieller Kompression, z. B. der Brachialis, 
durch direkte Beobachtung der Capillaren noch langere Zeit in denselben eine 
Stromung nachweisbar, die so lange anhalt, bis der Druckausgleich zwischen 
dem venosen und arteriellen Gebiet der Capillaren sich eingestellt hat. Das kann 
minutenlang dauern. Die naturgemaBe Folge einer solchen GefaBunterbrechung 
ist weiterhin die Abkiihlung des von ihr abhangigen Gebietes, weil das erwarmende 
Blut ihm nicht mehr zustromt. Das ist schon in den Anfangsstadien der RAY
NAuDschen Gangran, der kalten Blasse der Extremitaten leicht zu beobachten. 
Die weiteren Folgen sind eigentiimliche Parasthesien, die als Gefiihl von Taub
sein, Brennen und Jucken geschildert werden. An welchen Stellen diese Sen
sationen ausgelOst werden, ob in der Haut oder in den pericapillaren Nerven
netzen, ist bisher nicht untersucht. 

Die mangelnde Zufuhr sauerstoffreichen Blutes fiihrt weiterhin zu einer 
Anoxybiose der Gewebe, die um so intensivere Erscheinungen machen wird, 
je langer sich dabei die intermediaren Abbauprodukte, z. B. des Muskelstoff
wechsels (Milchsaure) anhaufen. Die verschiedenen Gewebe sind gegen den 
Sauerstoffmangel verschieden empfindlich. Am raschesten reagieren wohl das 
Atemzentrum, das Gehirn und das Herz, Organe also, bei denen schon eine 
kurzdauernde Anamie zu schweren Funktionsstorungen fiihrt. 

Wird die Blutstromung durch Entfernung des Hindernisses wieder hergestellt, 
so kommt es zu einer erheblichen sekundaren Hyperamie des ganzen vorher aus
geschalteten Gebietes, das gelegentlich von einem starken Klopfen begleitet ist. 
Diese bedeutende sekundare Hyperamie nach plotzlicher Druckentlastung wird 
z. B. nach raschem Ablassen von Exsudaten aus Brust- und Bauchhohle beob
achtet und kann sogar zu einer vermehrten Transsudation aus vorher kompri
mierten GefaBgebieten, gelegentlich auch zu Blutungen fiihren (Expectoration 
albumineuse). Die Ursache dieser Erscheinungen ist wahrscheinlich in einer 
beginnenden Ernahrungsstorung der komprimiert gewesenen GefaBe selbst 
oder ihrer empfindlichen den Tonus regulierenden Nerven zu sehen (sekundare 
ischamische Vasoparalyse). 

Dauernder Verschluf3 einer groBeren Arterie kann eintreten durch Verande
rungen der Wand (Schwellung oder Verdickung, durch Kompression von auBen 
oder durch Thrombosierung des Ge£aBes). Ihre Folgeerscheinungen fiir das 
abhangige Gebiet sind zunachst die gleichen wie die nach voriibergehender 
Unterbrechung. Spater aber treten irreparable Veranderungen im Versorgungs
gebiet ein, wenn nicht durch Ausbildung eines Kollateralkreislaufs dem schlimm
sten Ausgang, namlich der ischamischen Nekrose des von der Versorgung zu
nachst ausgeschalteten Gebietes vorgebeugt wird. 1st das befallene Organ 
mit Arterien ausgeriistet, deren Aste nicht mit anderen anastomosieren (End
arterien der Lunge, des Herzens, des Gehirns, der Niere und des Knochen
marks), so kommt es zum hamorrhagischen Intarkt, der in der Regel eine 
charakteristische, dem abgesperrten Versorgungsbereich ungefahr entspre
chende keilformige Gestalt hat. 



122 Pathologie des Kreislaufs. 

Das absterbende Gewebsstiick schwillt zunachst durch Eintritt von Blut
flussigkeit aus den Randcapillaren an. Es unterliegt durch Zerfall seiner Zellen 
autolytischen Vorgangen, deren Produkte nun den chemischen Reiz fUr die 
Anlockung von zahlreichen Leukocyten abgeben. 1m einzelnen vollziehen sich 
die EinschmeIzungsvorgange sehr verschieden rasch, und iiber die chemische 
Prozesse dabei ist man begreiflicherweise wenig orientiert. HOPPE-SEYLER! 
hat das Wesentliche getroffen, wenn er sagt: "AIle im Innern des Organismus 
absterbenden Organe verfallen der Verflussigung, der Erweichung, ahnlich wie 
wir das auch als Erscheinung der Faulnis beobachten, die aus EiweiBstoffen 
Leucin und Tyrosin, aus Fett fettfreie Fettsauren oder Seifen entstehen laBt. 
Diese Maceration, identisch mit dem anatomischen Begriff der Erweichung, 
Iiefert keine ubelriechenden Stoffe und ist ein ProzeB, der sich vergleichen 
laBt der Wirkung der Verdauungsfermente." 

Wieweit derartige auch Iangsam fortschreitende Umwandlungs- und Ein
schmelzungsprozesse gehen, Iehrt die Infarktschwiele und das Wandaneurysma 
des Hirns und Cystenbildung nach Hirnblutung, bei der man schIieBlich die 
autolysierte Hirnsubstanz umgewandelt sieht in eine waBrige, dem Liquor 
cerebrospinalis ahnIiche Fliissigkeit. Es ist verstandlich, daB derartige nekroti
sierende Gewebspartien bei sekundarer Infektion den eingedrungenen Erregern 
einen guten Nahrboden abgeben und daB es so zu schweren Eiterungsprozessen 
und Gangran kommen kann. 

Die Extremitatenmuskulatur, welche bei ihrer Tatigkeit besonders hohe 
Anforderungen an die BIutversorgung steIlt, ist durch reichliche Anastomosen 
gegen den Ausfall einzelner Schlagadern und seine Folgen gesichert. Bei 
der Ausbildung des Kollateralkreislaufs spielen Nerveneinflusse eine ausschIag
gebende Rolle. Man weiB nach Versuchen an KaItbIiitern, daB eine entnervte 
Extremitat, bei der die groBte Schlagader unterbunden ist, infolge mangeInder 
Ausbildung eines SeitenbahnkreisIaufs der Nekrose verfallt. Das funktionelle 
Wirksamwerden eines solchen Kollateralkreislaufs laBt sich sehr gut nach Unter
bindung der Arteria brachialis verfolgen. Dieser Eingriff hat zunachst eine 
erhebliche Schwachung des ganzen Armes zur Folge, welche mit zunehmender 
Ausbildung des Seitenbahnkreislaufes schwindet und schlieBlich einer vollstan
digen Wiederherstellung der alten Leistungsfahigkeit Platz macht. Wesentlich 
fur die Schwere und die Art der Ausfallserscheinungen nach Unterbrechung 
einer Arterie ist einmal die Schnelligkeit, mit der dieselben eintreten, anderereits 
die Wichtigkeit der Funktion des geschiidigten Gebietes (Lungenembolie). 

GefaJlwandveranderungen. 
Jugendliche GefaBe, besonders die Arterien sind dehnbar und elastisch, 

um so dehnbarer, je mehr Bindegewebsfibrillen, um so elastischer, je mehr 
elastische Fasern am Aufbau der Wand beteiligt sind. Bei den Arterien mit 
zahlreichen elastischen Elementen iiberwiegt die Elastizitat (Aorta und Haupt
aste), bei Arterien mit reichlicher Muskulatur iiberwiegt die Kontraktilitat. 
Der Grad der Dehnbarkeit und Elastizitat ist in weitem Umfange eine Funktion 
des Kontraktionszustandes. Die kontrahierte Arterie ist elastischer, ein GefaB 
mit gelahmter schlaffer Muskulatur dehnbarer. Die geschilderten Eigenschaften 

1 HOPPE.SEYLER: Medizinisch·chemische Untersuchungen, Heft 4. 1871. 
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der Dehnbarkeit, Elastizitat und Kontraktilitat gehen bei der Arteriosklerose 
verloren (ROMBERG). Bei dieser Erkrankung kann die Arterie in ein vollkommen 
starres Rohr verwandelt werden, was sich durch Betastung leicht feststellen 
laBt (Gansegurgelarterie). Durch Kalkeinlagerungen werden die GefaBe der 
rontgenologischen Darstellung zuganglich. Derartig veranderte Arterien sind 
infolge ihrer Bruchigkeit verletzlicher. Es kommt schon bei verhaltnismaBig 
geringen Anlassen zu Blutaustritten, was man bei den oberflachlichen GefaBen, 
Capillaren und Pracapillaren alter Leute leicht beobachten kann (Purpura 
senilis). Welche schadigenden Momente die Arteriosklerose zur Folge haben, 
ist noch unklar. Angeschuldigt werden neben chemisch bekannten Korpern 
(Blei, Alkohol, Nicotin, Cholesterin) die chemisch undefinierten Bakteriengifte 
und "Stoffwechselgifte", die bei Diabetes, Gicht und Chlorose wirksam werden 
sollen. 

Eine Reihe von Zustanden, bei denen ohne grobe mechanische Anlasse zahl
reiche Blutaustritte aus den HaargefaBen auftreten, werden als hiimorrhagische 
Diathesen beschrieben; neben einer konstitutionellen Minderwertigkeit der 
GefaBe, die durch ein familiares V orkommen derartiger Blutungen wahrscheinlich 
gemacht wird, sind allgemeine Niihrschiiden, Kachexien, Erkrankungen des Blutes 
und der blutbildenden Organe und bestimmte Infektionskrankheiten das Milieu, 
in welchem die krankhafte Tendenz zu Blutaustritten aus den GefaBen aus oft 
unscheinbaren Verletzungen und ohne solche beobachtet wird. 

Unter der ersten Gruppe der allgemeinen Nahrschaden sind die Insuffizienz
krankheiten pradisponierend fUr die erworbene hamorrhagische Diathese. Unter 
den im Kapitel V geschilderten A vitaminosen ist hier besonders der Skorbut 
zu erwahnen. Bei ihm sind Zahnfleischblutungen, die gleichzeitig mit einer 
Stomatitis und einer Alveolarpyorrhoe beobachtet werden, oft das erste Zeichen 
der beginnenden Erkrankung. Auch an den ubrigen Schleimhauten, an der Haut 
und an der Serosa der Brust· und Bauchhohle treten zahlreiche mehr oder 
weniger ausgedehnte Blutungen auf. Bei der MOLLER-BARLowschen Krankheit, 
die auch als Skorbut der Sauglinge bezeichnet wird, werden Blutergusse am 
Periost der Knochen und in den Markraumen, retrobulbare Blutungen, Hamor
rhagien der Magen- und Darmschleimhaut als markante Symptome beschrieben. 
Die Erkrankung ist die Folge kunstlicher Sauglingsernahrung, gewohnlich zu 
stark sterilisierter Kuhmilch, bei der lebenswichtige Stoffe vernichtet werden. 
Ais seltene Komplikation wurden derartige Blutungen auch bei der Odem
krankheit von mir beobachtet. 

Bei kachektischen Individuen (Krebskranken) treten, wenn auch selten und 
in geringem Umfange, ahnliche Hamorrhagien besonders in der Magen-Darm. 
schleimhaut auf. 

Unter den Erkrankungen des Blutes und der blutbildenden Organe ist hier 
die progressive perniziose Aniimie zu nennen. Die Blutungen am Augenhinter
grund, an der Schleimhaut des Mundes und der Nase konnen in differential
diagnostisch schwierigen Fallen nur zusammen mit dem charakteristischen 
Blutbefund die Diagnose stutzen. Nicht selten kann man bei diesen Kranken 
durch Anlegen einer Stauungsbinde und leichtes Beklopfen des gestauten Armes 
zahlreiche feinste capillare Blutungen willkurlich erzeugen. Auch die Leukiimie 
geht mit Darm-, Nasen-, Genital- und Blasenblutungen einher. Oft stehen die 
Veranderungen des Zahnfleisches mit der Tendenz zu Blutungen so im Vorder. 
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grund des klinischen Bildes, daB man von Leukaemia skorbutica spricht. 
Dberwiegen die Hautblutungen, nennt man diesen Zustand Purpura leukaemica. 
Als Ursache der bei Leukamikern nicht seltenen Darmblutungen werden 
hamorrhagische Infiltrate der Schleimhaut angesehen, die zu tiefgreifender 
Nekrose mit sekundarer Infektion fiihren konnen. 

Als nachste in diese Gruppe gehorige sind die Purpuraerkrankungen zu nennen, 
in deren Atiologie hochstwahrscheinlich infektiose Ursachen mitspielen: Purpura 
haemorrhagica, Morbus maculosus Werlhofii, Purpura rheumatica oder Peliosus 
rheumatica. Der Morbus maculosus Werlhofii tritt meist endemisch oder epi
demisch auf, im Gegensatz zu der Purpura haemorrhagica, die immer nur in 
vereinzelten Fallen beobachtet wird. Von der letzteren unterscheidet man die 
einfache Form der Purpura simplex, oder wenn sie mit Gelenkerscheinungen 
einhergeht, Purpura rheumatica oder Peliosus rheumatica, und die Purpura 
haemorrhagica im eigentlichen Sinne. Hier treten neben den Hautblutungen 
schwere Blutungen aus der Nase, dem Zahnfleisch, dem Darm und den Nieren 
auf, die lebensbedrohende Blutverluste mit sich bringen konnen. Stehen die 
Darmblutungen, die mit Leibschmerzen und Durchfallen einhergehen, im Vor
dergrund, so spricht man von Purpura abdominalis. 

Bei allen diesen Formen ist der pathologisch-anatomische Befund nicht 
eindeutig. Nachweisbare Veranderungen an den GefaBen fehlen. Es ist nicht 
einmal sicher, ob die Blutungen durch GefaBzerreiBungen (per rhexin) oder durch 
einfaches Durchwandern der GefaBwand (per diapedisin) erfolgen. 

VI. Storungen der Beziehungen zwischen Kreislauf 
und Atmung. 

Nach unseren gegenwartigen Kenntnissen kann mit Sicherheit behauptet 
werden, daB eine schwere Starung der Atmung, ganz gleich wodurch bedingt, 
stets auch den Kreislauf in Mitleidenschaft zieht und umgekehrt. Ein Drittel 
der gesamten Kreislaufarbeit wird schatzungsweise von der die Atmung 
bewerkstelligenden Muskulatur geleistet. Eine Minderfunktion des Zwerchfells 
erschwert und vermindert die Fiillung des rechten Vorhofs und entzieht damit 
dem zentralen Motor Material. Diese Tatsache hat bereits im Bereich des 
Physiologischen ihre Auswirkung. 

1. Die respiratorische Arrhythmie. 
Eine physiologische Beschleunigung der Herzschlagfolge findet sich in der 

Inspiration: in der Phase des Sogs. Der durch die Inspiration beschleunigte 
Zustrom von Blut zum Herzen gestattet diesem in der Zeiteinheit auch mehr 
Blut auszuwerfen. In der Exspiration dagegen, in welcher dem Thorax weniger 
Blut zustromt, paBt sich das Herz durch Verlangsamung der Schlagfolge der 
kleineren ihm angebotenen Blutmenge an. 

SCHLOMKA ist diesen Vorgangen naher nachgegangen. Seine Deutung der respiratorischen 
Arrhythmie stiitzt sich auf die Untersuchung der Schlagfrequenzverhaltnisse, beim SportIer 
nach korperlicher Anstrengung. Sie findet ihre Erklarung mit Hilfe des von BAINBRIDGE 

gefundenen Reflexes, welcher vom Vorhof aus bei vermehrter Fiillung des letzteren auf dem 
Wege iiber die Tonusanderung im Vagus die Schlagzahl erhiiht, bei Verkleinerung des 
Vorhofsvolumens herabsetzt. 
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Das Ansprechen des Herzens auf vagische Impulse ist nicht in allen Lebens
altern das gleiche. Fraglos ist die respiratorische Arrhythmie bei jugendlichen 
Individuen deutlicher ausgepragt als bei Greisen. Sie ist ein giinstiges Zeichen 
fUr ein feines Zusammenspiel von Kreislauf und Atmung und darf bei starkerer 
Auspragung nicht etwa als Symptom minderer Leistung gedeutet werden, wie 
das vielfach geschieht. 1m Gegenteil mochten wir meinen, daB das Ausbleiben 
dieser physiologischen Erscheinung auf eine schlechte Ansprechbarkeit des 
Herzens hindeutet, wie sie als Folge iibermiiBiger Beanspruchung CUbertraining 
oder pathologischer Vorgange: toxische Myokardschadigung, Diphtherie) ein
treten kann. 

2. Die Bedeutung der Peripherie fiir die Steuerung von Kreislauf 
und Atmung. 

Wahrend der BAINBRIDGE-Reflex yom Vorhof her iiber zentrale Vagus
stationen die Herztatigkeit steuert, solI nach neueren Auffassungen von REIN 
und HEYMANS ein starker venoses Blut auch yom Carotissinus aus die Atmung 
beschleunigen und damit indirekt eine bessere FiiIlung des Herzens herbeifiihren. 
Es darf aber nicht verschwiegen werden, daB die Ausschaltung der Lunge 
durch spontan einsetzenden oder kiinstlich angelegten Pneumothorax bei 
gesunden Kreislaufsorganen in der Ruhe nicht zu merklichen Storungen fUhrt. 
Der Sinn der Atmung und des Kreislaufs erfiiIlt sich in seiner Peripherie. Die 
Funktion der Organe wird eine um so vollkommenere sein, je besser ihre Ver
sorgung mit Nahrmaterial und Ziindstoff (Sauerstoff) gewahrleistet ist und je 
rascher der Abtransport der bei der Verbrennung entstehenden Schlacken 
sich vollzieht. Beides geschieht auf dem Wege des Blutes. Der Organismus 
verfiigt iiber zwei Blutquanten: das zirkulierende Blut und die Blutreserve. 
Da beide zusammen nicht ausreichen, um allen Organen gleichzeitig das Hochst
maB der Durchblutung zu gewahrleisten, werden im FaIle starker Beanspruchung 
einzelner Organe einerseits die Reserven mobilisiert, andererseits minder bean
spruchte Organe von der Blutzufuhr mehr oder weniger abgedrosselt, um auf 
diese Weise den Statten des starksten Bedarfs ein HochstmaB der Durchblutung 
zu verschaffen. Es wird also im gegebenen Moment das arbeitende Organ gegen
iiber dem ruhenden eine erhohte BlutfiiIle aufweisen. Von den Stoffwechsel
vorgangen in der Muskulatur und in den groBeren Driisen her wird also Kreislauf 
und AtmungsgroBe bestimmt. Wie KROGH gezeigt hat, betragt die Zahl der 
geoffneten HaargefaBe in einem arbeitenden Muskel ein Vielfaches derjenigen 
in einem ruhenden. Das arterielle System wird also durch eine solche Arbeit 
"angezapft". Dem Kreislaufapparat ist es iiberlassen, durch seine "Selbst
steuerungseinrichtungen" mit dieser Anzapfung fertig zu werden (REIN). Bei 
ruhigem Stehen nach starken korperlichenAnstrengungen (z. B. Wettlauf) konnen 
die Selbststeuerungseinrichtungen versagen, es kommt zum tiefen Blutdruck
abfaIl, «40 mm Hg!) und zur Hirnanamie. Die Folge ist ein sog. ortho8tatischer 
Kreislauf-Kollaps (MATEEFF 1). Ein geringes Absinken des arteriellen Blutdrucks 
bewirkt eine Abdrosselung des Kreislaufs in den ruhenden Organen. Diese Ab
drosselung hat gleichzeitig eineHerabsetzung des Stoffwechselszur Folge, wesent
licher ist aber, daB auf reflektorischem Wege eine Herabsetzung des Stoff
wechsels an den Zellen selbst bewirkt werden kann (REIN). Auf der anderen 

1 MATEEFF: Arb.physiol. 8, 595 (1935); Klin. Wschr.1936 I, 421. 
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Seite entleeren - besonders bei gesteigerter Atemtatigkeit - die Blutspeicher 
ihre Reserven (Milz, Leber) und fiihren auf diese Weise zu einer besseren Fiillung 
des rechten Herzens, wodurch ein gesteigertes Minutenvolumen der Herzleistung 
ermoglicht wird. Wird dem Atemzentrum starker venoses Blut zugeleitet, so 
resultiert daraus auch eine gesteigerte Lungenatmung. Bei ungeniigender Ab
atmung der Kohlensaure in den Lungen wird auf reflektorischem Wege die Durch
blutung nicht lebenswichtiger Organe weitgehend gedrosselt, unter Umstanden 
bis zum Versagen der Funktion. Nach einer korperlichen Anstrengung ist, wie 
eigene mit PETERS durchgefUhrte Untersuchungen mich gelehrt haben, schon das 
erste Schlagintervall nach einer korperlichenAnstrengung (Heben eines Gewichts) 
bereits verkiirzt, was nur durch nervose Beeinflussung der Herztatigkeit bei korper
licher Anstrengung zu erklaren ist. GIeichzeitig mit der Kreislaufvermehrung steigt 
auch die LungenbelUftung. Auch hier kann es sich nicht um Stoffwechseleinfliisse 
handeln, weil diese viel zu spat kommen wiirden. REIN glaubt, daB die gleiche 
druckbedingte Reizung, welche yom Carotissinus die Selbststeuerung des Kreis
laufs einleitet, reflektorisch auch in die Atemmotorik eingreift. 

Drucksteigerung im Carotissinus hemmt die Atmung, Drucksenkung fOrdert 
sie. Eine Blutdrucksenkung im Sinus caroticus fUhrt zu einer Steigerung des 
peripheren Blutdrucks und Vermehrung der Schlagzahl des Herzens und um
gekehrt (KOCH und HERING). AuBer diesem drucksensiblen Receptorenapparat 
liegen im Carotissinus fraglos auch Chemoreceptoren, welche auf Anderung der 
Kohlensaurespannung und auf Wasserstoffkonzentration ansprechen. Es liegt 
also im Carotissinus ein peripheres, die Atmung und den Kreislauf verkniipfendes 
Steuerorgan. Wenn durch Blutdrucksenkung ein rasches Auswerfen der gespei
cherten Blutmengen in den Kreislauf eingeleitet wird, so wird fUr eine geniigende 
Arterialisierung des Speicherblutes Sorge getragen. Wird dieser feinspielende 
Regulationsmechanismus durch auBere Einwirkungen gestort, z. B. hohe AuBen
temperatur bei gleichzeitiger muskularer Beanspruchung, so treten schwere 
klinische Erscheinungen (Hitzschlag) ein. In der Verdauungsperiode werden 
groBe Blutmengen in das Splanchnicusgebiet verlagert, dem Gehirn wird Blut 
entzogen, wodurch die physiologische Miidigkeit in der Verdauungsperiode ihre 
Erklarung findet. Werden jetzt durch ein warmes Bad oder durch auBere 
Hitzeeinwirkungen auch in das Gebiet der Haut noch groBere Blutmengen 
abgeleitet, so kann es dadurch zu einem Zusammenbruch des Kreislaufs mit 
schweren kollapsartigen Erscheinungen kommen. 

3. Kreislauf und Atmung bei pressorischen Anstrengungen 1. 

a) HerzgroBe im V ALSALVAschen Versuch. Aile korperlichen Anstrengungen 
verlaufen beziiglich der Kreislaufverhaltnisse unter zwei wesensverschiedenen 
Bedingungen; die eine Gruppe geht unter beschleunigter, forcierter Atmung 
und in der Regel mit gesteigerter Herzfrequenz und erhohtem Minutenvolumen 

1 BITTORF: Fortschr. Rontgenstr. 9. - BOGER: Arch f. exper. Path. 166, Nr 1. - BRUCK: 
Dtsch. Arch. klin. Med. 91, 171. - BURGER: Verh. dtsch. Ges. inn. Med.1921), 282. -
Med. Klin. 1921, 1568. - Miinch. med. Wschr.19211, 1066. -- Klin. Wschr.19261I, 1777. -
Z. exper. Med. 1926. - Klin. Laborat. Technik 3. - Med. Welt 46 (1930). - Normale 
und pathologische Physiologie der Leibesiibungen, 1933. - BURGER, M. U. H., U. PETERSEN: 
Z. Phys. Mensch. beiArbeit u. Sport 1, H. 7. - DE LA CAMP: Z. klin. Med.l)1. - CRIEGERN, v.: 
Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 13. - DAWSON, P. M. u. P. C. HODGES: Amer. J. Physiol. 
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vor sich, die zweite Gruppe unter Pressung bei verlangsamter bzw. still gestellter 
Atmung und zunachst gesteigerter, dann aber verminderter Pulsfrequenz. 

Die maximalen sportlichen Anstrengungen werden in der Regel als K raft
iibungen bezeichnet. Bei manchen Kampfsportarten kommt es zu wiederholten 
maximalen Anstrengungen, welche kreislaufphysiologisch unter "PreBdruck
atmung" ablaufen, z. B. der Ringkampf. Auch eine groBe Reihe von anderen 
"Obungen am Reck und Barren, das SteinstoBen, Gerwerfen, der Hochsprung, 
Weitsprung, Tauchiibungen und Unterwasserschwimmen geh6ren in diese zweite 
Gruppe hinein. 

Eine genauere Analyse der Kreislaufvorgange bei der akuten k6rperlichen 
Anstrengung zeigt, daB dieselbe unter den Bedingungen des VALSALVASchen 
Versuchs, also unter erheblicher Steigerung des intrapulmonalen Drucks ablauft. 

Der Mechanismus bei der von mir sog. PreBatmung - wie sie bei allen 
Kraftiibungen einsetzt - gestaltet sich folgendermaBen: 

Um die Kraftubung ausfuhren zu konnen - man denke Z. B. an das Stemmen eines 
schweren Gewichts -, muB derThorax als ganzer in inspiratorischer Stellung fixiert werden; 
da die meisten Oberarmmuskeln vom SchuIterblatt entspringen, wird zwangslaufig dasselbe 
am Rumpf fixiert, um bei starker Beanspruchung dem Angriffspunkt dieser kraftigen 
Muskulatur einen festen Halt zu geben. Die Fixation der Scapula am Thorax besorgt der 
Seratus einerseits und die Rhomboidei andererseits, die beide im entgegengesetzten Sinne 
wirken, das Schulterblatt an den Thorax heranziehen und festhalten. Fiir die Durchfuhrung 
dieser Leistung mussen auBerdem die Insertionspunkte der HaItemuskulatur des Schulter
blatts festliegen. Das wird fur den Serratus durch eine inspiratorische Stillegung des Brust
korbs erreicht; durch gleichzeitiges SchlieBen des Kehlkopfes bzw. der Glottis und kraftige 
Anspannung der Inspirationsmuskulatur wird der Brustkorb als ganzer fixiert und bietet 
nun allen an ihn angreifenden Kraften einen festen Widerhalt. 

Durch die maximale lntendierung der Exspirationsmuskulatur einschlieBlich 
der Bauchmuskulatur wird das Thoraxinnere unter starken Druck gesetzt, 
welcher sich auf die zum Herzen fiihrenden Venen, und damit auf die Fiillung des 
Capillargebietes der Pulmonalis im kleinen Kreislauf auswirkt. Der Zustrom 
des Blutes zum Herzen wird weitgehend gedrosselt. Das Blut bleibt gewisser
maBen vor dem Herzen liegen und staut sich im Gesamtgebiet der Cava superior 
erheblich an. Das Anschwellen der Halsvenen, die leichte Protrusio bulborum
auf vermehrter Fiillung der retrobulbaren Venen beruhend - sind dafiir auBerlich 
leicht erkennbare Zeichen. Auch aus dem Schadelinnern kann das Blut nicht 
entweichen. Es kommt somit zur Steigerung des intrakraniellen und daher auch 
des lumbalen Drucks. lch habe unter solchen Bedingungen Lumbaldruckwerte 
bis zu 1000 mm Wasser gesehen. 
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Macht man wahrend eines sol chen PreBdrucks eine Rontgendurchleuch
tung, so sieht man, wie sich das Herz wahrend der Pressung intensiv ver
kleinert. 

Untenstehende Abb. 21 ist dadurch gewonnen, daB auf den gleichen Film 
das Herz einmal in Inspirationsstellung aufgenommen, sodann nach 5 Sekunden 
dauernder Steigerung des intrapulmonalen Drucks auf 40 mm Hg der Film 

Abb. 21. Herzverkleincrullg im VALsALvA-Yersuch. 

zum zweitenmal belichtet wurde. Der groBe Herzschatten I entspricht der 
HerzgroBe in Inspirationsstellung, der kleinere in diesen hinein projizierte Kern
schatten II der HerzgroBe nach 5 Sekunden dauernder Pressung. Planimetrisch 
ausgemessen betragt die Herzflache 

Fr in der Ruhe: 113,4 qcm Differenz FI-Fu = 21,4 qcm 
Fn wahrend der Pressung 92,0 qcm = 19% von Fr. 

Wird das Herzvolumen berechnet, indem die ausgemessene Herzflache in 
beiden Fallen als Kreisflache gedacht wird, so ergeben sich fUr das Volumen 



Kreislauf und Atrnung bei pressorischen Anstrengungen. 129 

VI des ruhenden Herzens ............. 920 ccrn 
V 2 des VALSALvA-Herzens _ ............ 663 ccrn. 

Die Differenz zwischen den Volumina des ruhenden Herzens VI und des 
Herzens unter der PreBwirkung v 2 betragt 257 ccm = 27% von VI' Wenn dieser 
Wert auch nur sehr angenahert der wirklichen Fiillungsdifferenz des Herzens 
entspricht, so ist jedenfalls das eine daraus mit Sicherheit zu schlieBen, daB 
es sich nicht allein urn die schlechtere Fiillung einer Herzkammer allein, sondern 
samtlicher Herzabteilungen handeln muB. Mit Hilfe der Kymographie hat 
NOLTE 1 die Veranderungen der Herzform und GroBe wahrend des V ALSALV Aschen 
Versuchs studiert. Solche Kymogramme zeigen wie nach Beginn der Pressung 
sich das Herz bei jedem Schlage verkleinert. Man kommt bei ihrer sorgfaltigen 
Analyse zu folgenden Feststellungen: Die Verkleinerung des Herzens beim 
Gesunden ist die regelmaBige Folge einer intrapulmonalen Druckerhohung 
von mindestens 10 mm Hg. Nur in Ausnahmefallen erfolgt sie erst bei einem 
PreBdruck von 35 mm Hg. Sie wurde sowohl auf Sagittalkymogrammen als 
auch bei Stellung im ersten und zweiten schragen Durchmesser beobachtet. Die 
Verkleinerung erfolgt an allen Herzabschnitten gleichzeitig, eine isolierte Ver
kleinerung einzelner Abschnitte wurde wahrend der intrapulmonalen Druck
steigerung nicht gefunden. In der Gegend der Herzspitze ist die Verkleinerung 
am ausgiebigsten. Das Herz verkleinert sich meistens sofort wahrend des ersten, 
der intrapulmonalen Druckerhohung folgenden Herzschlages. In etwa einem 
Drittel dieser FaIle geht dieser Herzverkleinerung bei PreBatmung eine voriiber
gehende VergrofJerung voraus, die nach AusschluB aller moglichen Fehlerquellen 
durch Lageverschiebung auf eine "Sturzentleerung" der Blutdepots in Leber 
und Lunge als Folge des "Leerpressens" dieser Organe bezogen wird. Bei langer 
anhaltender Pressung gegen eine Quecksilbersaule von 40-70 mm erfolgt etwa 
3-5 Sekunden nach PreBbeginn keine weitere Verkleinerung des Herzschattens 
mehr. N ur bei sehr groBen Unterschieden in der PreBdruckhohe (20 und 90 mm Hg) 
besteht eine Abhangigkeit der Art der Herzverkleinerung von der PreBdruckhohe 
insofern, als sich das Herz auf eine starkere Pressung hin schneller verkleinert. 

Sofort nach Wiederherstellung der normalen intrapulmonalen Druckver
haltnisse stromt das Blut aus den gestauten Venen in das Herz ein, was zu einer 
vermehrten Fiillung und damit zu einer VergroBerung des Herzens AnlaB gibt. 
Die VergroBerung erfolgt an allen Herzabschnitten gleichzeitig. Diese mit 
Hilfe der kymographischen Methode gefundenen HerzgroBenanderungen wahrend 
des V ALsALvAschen Versuches sprechen dafiir, daB die Verkleinerung des Herzens 
wahrend der PreBatmung auf eine durch die intrapulmonale Druckerhohung 
bedingte Einstromhemmung in das Gebiet der Cava zuriickzufiihren ist. Diese 
muB vor dem linken und vor dem rechten Herzen liegen. 

Es ist verstandlich, daB das AusmaB der Herzverkleinerung beim gleichen 
Menschen unter verschiedenen Bedingungen wechselnd ausfallen wird. 

Als Durchschnitt finde ich nach 5 Sekunden langer Steigerung des intra
pulmonalen Drucks auf 40-60 mm Hg bei normalen Herzen eine Verkleine
rung urn 13 % bei Herzfernaufnahmen, wahrend ENGELBRECHT 2 bei 150 ge
sunden Studenten bei einem Druck von 40 mm Hg eine mittlere prozentuale 

1 NOLTE: Fortschr. Rontgenstr. 50, 211 (1934). 
2 ENGELBRECHT: Inaug.-Diss. Konigsberg 1926. 

Biirger, Pathologische Physiologie. 2. Auf!. 9 
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Verkleinerung der Herzflache von 12,39 qcm (bei einer mittleren quadratischen 
Abweichung gleich 3,96 qcm) findet. 

Herzen mit kraftigem, gerundetem linken Ventrikel, bei welchem ich eine 
Wandhypertrophie annehme (sog. Sportherzen), zeigen eine Flachenverhleinerung 
von 10%, wahrend hypoplastische Tropfenherzen eine Flachenabnahme um 25% 
erkennen lieBen. 

Unter den Bedingungen des VALSALVASchen Versuchs arbeitet das Herz 
also mit einer herabgesetzten AnfangsfUllung gegen einen eventuell erhohten 
Widerstand. Hamodynamisch ist die Auswirkung dieser stets ungiinstigen 
Arbeitsgestaltung des zentralen Motors im wesentlichen bestimmt von folgenden 
Faktoren: Einmal von dem AusmaB der Fiillungsherabsetzung des Herzens, 
d. h. von den extrakardialen pressorischen Druckverhaltnissen zwischen Abdomen 
und Thorax und den gleichzeitigen Frequenzverhaltnissen des Herzens selbst; 
zweitens von der Fahigkeit des Myokards als solchem von einer gegebenen 
(ungiinstigen) Anfangsspannung auf eventuell erhohte Druckleistungen auf
zubringen; drittens von der GroBe der wohl reflektorisch yom Sinus caroticus 
her ausgelosten Umstellung des peripheren Widerstandes. In ihrer Gesamtheit 
kennzeichnen diese Faktoren die Kreislauflage wahrend des V ALsALVAschen 
Versuchs weiterhin derart, daB trotz eventuell erhohten Druckes im arteriellen 
System das Minutenvolumen deutlich herabgesetzt ist und bei Unterschreitung 
einer gewissen kritischen Grenze eventuell zum Zusammenbruch der peripheren 
Blutversorgung, insbesondere des Gehirns und des Herzens selbst fUhrt. 

Das Elektrokardiogramm zeigt wahrend und nach dem PreBdruck eine Reihe 
von Veranderungen, von denen die haufigste die Extrasystolie ist. Weniger 
haufig ist die Vorhofpfropfung. Sie ist gekennzeichnet durch eine hochgradige 
Tachykardie mit Superposition von Pin das vorausgehende T, tritt durchweg 
in der pressorischen Phase des V ALsALvAschen Versuchs, gewohnlich bereits 
im Verlauf der ersten 10 Sekunden der Pressung, auf und stellt eine schwere 
Beeintrachtigung der Herzarbeit dar. Die Tachykardie fiihrt infolge der Ver
kiirzung der Fiillungszeit zu einer weiteren Verschlechterung der an sich schon 
mangelhaften Herzfiillung und der daraus resultierenden kardiodynamischen 
Arbeitsbedingungen. Die weiterhin sich ergebende schlechte Fiillung der GefaBe 
verursacht unter Umstanden durch zentrale Anamie Ohnmachten und epilepti
forme Krampfe. Es handelt sich in diesen Fallen um Probanden, die von mir 
als synkopotroper Typus fUr besonders labil bezeichnet wurden. Bereits bei 
kurzdauernden PreBbelastungen treten hier schwere Storungen der Herz
kreislauffunktion ein. Diese Vorhofpfropfung habe ich haufig schon unterhalb 
des "kritischen Grenzwertes" der Tachykardie (180 Schlage in der Minute) 
beobachtet, was auf die von SOHLOMKA beschriebene "ungeniigende Systolen
verkiirzung" wahrend des V ALSALvASchen Versuchs zuriickzufiihren ist. 

Die unter dem EinfluB des VAL SALvAS chen Versuchs sich zeigenden Storungen 
der Reizleitung liegen fast ausschlieBlich in der postpressorischen Phase und sind 
meist relativ harmlos zu bewerten. Gewohnlich stellen sie sich als einfache 
Ventrikelsystolenausfalle, gelegentlich als Ausdruck einer ernsteren Storung, in 
Form typischer WENOKEBAoHscher Perioden dar. Haufig sind geringfiigigere 
Abweichungen der Reizausbreitung, wie Verlangerung oder Verkiirzung der 
P-R-Distanz. Die gelegentlich zu beobachtende pressorische Aufsplitterung 
des QRS-Komplexes zeigt, daB auch die intraventrikulare Reizleitung durch die 
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PreBdruckprobe beeinfluBt wird. Die Erscheinung, daB die Uberleitungs
storungen in der postpressorischen Phase haufiger sind, durfte wohl mit dem 
in dieser Periode bestehenden Uberwiegen der gesteigerten Vagusimpulse in 
Zusammenhang stehen, welche als Nachwirkung des in der pressorischen Phase 
gewaltig gesteigerten intrakraniellen Druckes zu deuten sind. 

Eine besondere Beachtung verdienen nun vor allem die Storungen des Reiz
ursprungs. Diese schwereren Storungen sind stets auf ein teils plotzliches, 
teils mehr allmahliches Erloschen der normalen Ursprungsreize mit verspatetem 
oder ungenugendem Einspringen untergeordneter Zentren zuruckzufUhren. 
Leichtere reaktive Storungen, wie Hineinwandern von P in die Kammeranfangs
schwankung (sukzessive Heterotopie der Reizbildung) bis herauf zu einer mehr 
oder minder lange anhaltenden atrioventrikularen Automatie sind als eine durch
aus ungunstige Reaktion zu werten. In seltenen Fallen kommt es zu bedrohlichen 

Ekg p----
Ekg 

p 

a b 

c 
Abb. 22. a Beginn der Pressung. b Ende der Pressung. Hineinwandern von P in die Kammeraniangsschwankung 
uudAuftreteu einerA.V.-Automatie e S~Wipl3t unmittelbaran b an. Herzstillstande bis 4,8 Sekunden Dauer'. 

P intrapulmenaler Druck 40-60 mm Hg. 

Erscheinungen mit mehreren Sekunden dauernden Herzstillstanden unter Be
wuBtseinsverlust und epileptiform en Zuckungen. Fur dieses Ereignis gebe ich 
folgendes Beispiel: Bei einem kraftigen 23jahrigen Mann tritt nach AufhOren der 
Pressung, akut ohne vorherige Anzeichen eine 29 Sekunden dauernde Herzpause 
ein, die wahrend der ganzen Zeit nur durch vier yom A.V.-Knoten ausgehende 
Ersatzschlage unterbrochen wird. 

Fur die Zwecke der Sportphysiologie ist es von Bedeutung diejenigen sonst 
gesunden Probanden rechtzeitig herauszufinden, welche zu einem Zusammen
bruch des Kreislaufs unter pressorischen Anstrengungen neigen. Meist handelt 
es sich bei diesen zu Kollaps neigenden Individuen mit synkopotropem Herztyp 
urn Leute von schlankem Wuchs mit steilen Zwerchfellbogen und relativ kleinem 
Herzen, welches dem Zwerchfell nur wenig aufliegt. 

Urn diesen synkopotropen Herztypus bei sportlichen Eignungspriifungen auch 
ohne Zuhilfenahme des Rontgenverfahrens rechtzeitig erfassen zu konnen, habe 
ich die von mir sog. PrefJdruckprobe ausgearbeitet. 

Durch Steigerung des Exspirationsdruckes wird der Einstrom venosen Blutes 
in den Thorax und damit in das rechte Herz gedrosselt. Das ruckgestaute Blut 
laBt die Halsvenen anschwellen, die vermehrt gefUllten retrobulbaren Venen 
lassen die Augen vortreten, der intrakranielle Druck steigt. 

Das Minutenvolumen des rechten und linken Ventrikels wird, wenn die 
Frequenz wahrend der Anstrengung entsprechend ansteigt, trotz der Pressung 

1 BORST: Klin. Wschr. 193UI, 1821. 

9* 
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unverandert bleiben. Wird aber die durch die Pressung gesetzte relative Kreis
laufsperre zunachst schlecht oder gar nicht iiberwunden, so resultiert daraus 
zwangslaufig eine Minderfiillung des rechten und linken Ventrikels mit sekun
darem Absinken der Schlagvolumina und des peripheren Blutdrucks. AuBer 
der Phase der Pressung wird auch die postpressorische Phase untersucht, die 
im allgemeinen die umgekehrten Bedingungen aufweist: das wahrend der 
Pressung zuriickgestaute Blut stromt, nachdem der Widerstand aufgehoben 
ist, in vermehrter Menge dem Herzen zu und steigert dessen Fiillung und 
Schlagvolumen unter Hinauftreiben des peripheren Drucks. BURGER hat diese 

ronl§e Tatsachen einer genaueren Analyse unter-
AIR1f!I1I ,1Il/i"P!D lressu.-- 0-'-- A;'- zogen. 

IIl/mml!;!8{)/ft#jilloi! .'''' "/1. 'Ivl? Ifnun.9_ 

Abb_ 23. A normale Herzen, B asthenische 
Herzen (synkopotroper Typ), C Sportherzen. 

Methodisches Vorgehen bei der PreB-
druckprobe: Es werden im ganzen 6 Blut
druckmessungen durchgefiihrt: 

1. bei ruhiger Atmung, 
2. nach lO tiefen Atemziigen III 20 Se

kunden, 
3. sofort nach Beginn der Pressung (bei 

40-50 mm Hg intrapulmonalen Drucks), 
4. am Ende der 20 Sekunden dauernden 

Pressung, 
5. unmittelbar nach Wiedereinsetzen der 

Atmung, 
6. nach weiteren 20 Sekunden. 

Um den schnell schwankenden Druckwerten besser folgen zu kiinnen, wird ein leicht 
zu bedienendes Ventil in Form eines Quetschhahnes mit einem T-Stiick in die Schlauch
leitung des Blutdruckmanometers eingefiigt, welches so ein rasches Ablassen des Arm
manschettendruckes gestattet. Zur besseren U"bersicht fiir den Untersucher, und damit 
der Proband die Miiglichkeit hat, die erreichte Hiihe des PreBdruckes zu kontrollieren, 
verwenden wir ein von mir angegebenes Signalmanometer. Es besteht aus einem Queck· 
silbermanometer, in welchem 2 Kontakte bei 40 und 60 mm angebracht sind. Eine dritte 
Zuleitung ist in das Quecksilberreservoir eingelassen. Die Zuleitungen verbinden je ein 
weiBes und ein rotes Gliihlampchen mit einer kleinen Batterie aus Elementen, wie sie fiir 
Taschenlampen Verwendung finden. Bei Erreichung eines PreBdrucks von 40 mm Hg 
leuchtet die weiBe Lampe auf; bei intrapulmonalen Druckwerten iiber 60 mm Hg neben 
der weiBen Lampe die rote. Der Priifling weiB dann sofort, daB er den gewiinschten Druck 
erreicht hat. Sinkt der Druck voriibergehend unter die vorgeschriebene Hiihe von 40 mm Hg 
ab so bleibt die eingebauteKontaktuhr, die auf die gewiinschte Zeit, welche der Druckgehalten 
werden soll, eingestellt werden kann, stehen, um erst nach Wiedererreichen der vorgeschrie
benen Druckhiihe weiterzulaufen. 

Bei systematischen Untersuchungen gesunder junger Menschen unter den 
oben geschilderten Bedingungen zeigt der Blutdruck wahrend und nach dem 
Pressen bei den verschiedenen Typen des Herzens ein ganz charakteristisches Ver
halten. Auf Grund mehrerer hundert Untersuchungsergebnisse unterschieden wir: 

Typus A = normale Herzen, 
Typus B = asthenische Herzen und 
Typus C = hypertrophe Herzen. 

Wie der Ablauf der Blutdruckwerte sich bei den einzelnen Typen verhalt, zeigt 
die obenstehende Kurve (Abb. 23), welche aus Mittelwerten friiherer Unter
suchungen gewonnen ist. 
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Sie zeigt fUr die Kurve A ein leichtes Absinken des Blutdrucks wahrend der Tief
atmung, im Beginn der Pressung ein weiteres Heruntergehen des Blutdrucks, am Ende 
der Pressung ein leichtes Ansteigen auf einen Wert, der nur wenig unter dem Ausgangs
wert liegt und in der postpressorischen Phase ein deutliches Ansteigen auf Werte, die den 
Ausgangspunkt wesentlich uberschreiten. Bei Typus B findet man nach dem Absinken 
wahrend der Tiefatmung ein weiteres schnelles Absinken auf geringe Werte von 40 mm Hg 
und weniger; und in der postpressorischen Phase ein verhaltnismaJ3ig langsames Wieder
ansteigen bis zur Erreichung des Ausgangswertes. Typus C hingegen zeigt schon wahrend 
der Pressung ein deutliches Ansteigen des Blutdrucks um 20-30 mm Hg mit weiterem 
Anstieg nach Wiederfreigabe der Atmung. 

EWIG hat sich von der Brauchbarkeit dieser Kreislauffunktionsprobe liber
zeugt und macht darauf aufmerksam, daB man nach liberstandenen Infektionen 
bei sonst leistungsfahigen Sportleuten ein Absinken des Blutdrucks bei der 
PreBdruckprobe finden kann. 

4. Die Beanspruchung von Atmung und Kreislauf beim Flug. 
Die fortschreitende Eroberung der Luft hat den menschlichen Organismus 

vor Umweltsbedingungen gestellt, die so ganz anders und ungewohnlicher sind 
als die, in deren Bahnen sich seit Jahrtausenden das Leben des erdgebundenen 
Menschen abspielte. Solche abnormen korperlichen Beanspruchungen ergeben sich 
zwar nicht oder kaum beim normalen Verkehrs- oder Sportflug als vielmehr beim 
Hohenflug und beim sog. Hochleistungsflug. Die dabei auftretenden besonderen 
Anforderungen an Atmung und Kreislauf sollen hier kurz besprochen werden. 

Abgesehen von der tiefen Temperatur, der Trockenheit der Luft, der starken 
Bewegung der Luft (im offenen Flugzeug), ist es in groBen Hohen vor allem die 
Erniedrigung der Sauerstoffspannung, die zu reaktiven Umstellungen der Atmung 
fiihrt. Es kommt zu einer gesteigerten Ventilation mit starkem Abfall der 
alveolaren CO2-Spannung. Neben dieser "anoxamischen Hyperventilations
akapnie" spielt die noch dazu kommende reine "Unterdruckakapnie" als Folge 
des herabgesetzten Luftdrucks an sich eine nur untergeordnete Rolle. Weniger 
ins Gewicht fallen die unter Umstanden durch starke Luftstromung verursachten 
Storungen der Atmung, wie Steigerung und UngleichmaBigkeit der Atemfrequenz 
oder Atemtiefe, ebenso die durch Temperaturerniedrigung bewirkte Stoffwechsel
steigerung mit konsekutiver VergroBerung des respiratorischen Minutenvolumens. 
Die durch den 02-Mangel herabgesetzte Ansprechbarkeit des Atemzentrums 
flihrt in Hohen liber 4000 m zu einer Umstellung der Atmung im Sinne eines 
CHEYNE- STOKES-Typus. 

Als Folge des 02-Defizits der Gewebe kommt es ferner auch zu wesentlichen 
Veranderungen des Kreislaufs. Es zeigt sich eine Vermehrung der zirkulierenden 
Blutmenge durch Entleerung der Blutspeicher (Leber, Milz, SplanchnicusgefaBe, 
HautgefaBe), Abnahme des Gesamtquerschnitts des venosen Systems, Ver
groBerung des Herzminutenvolumens, Erhohung der Umlaufgeschwindigkeit 
des Blutes. Ein Ansteigen der Diffusionskonstanten durch Eroffnung alveolarer 
Capillargebiete und VergroBerung der Diffusionsflache ist weiterhin als Aus
druck der Anpassung des Organismus an den niederen 02-Druck zu beobachten. 
1m Gegensatz zu diesem dynamischen Kreislaufregulationsmechanismus des 
rasch in groBe Hohen gelangenden Fliegers steht der statische des allmahlich 
an die Hohe angepaBten Bergsteigers, der das verminderte 02-Angebot mit einer 
Vermehrung der Erythrocytenzahl beantwortet. 
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Bei langerem Aufenthalt des Flugzeugs in Hohen von 7000 m oder dariiber 
kommt es unter starkerer Beschleunigung der Pulsfrequenz und Abnahme 
des Minutenvolumens infolge Hypoxamie und ungeniigender Gehirndurch
blutung zu BewuBtlosigkeit und Kollaps. Als obere Grenze, bei der noch 
ohne gesundheitliche Schiidigung langere Zeit geflogen werden kann, wird 
eine Hohe von 5000 m angesehen. Bei Hohen iiber 5000 mist zur Erhaltung 
der korperlichen und geistigen Leistungsfahigkeit ein O2 - Atmungsgerat un
umganglich. 

Ganz anderer Art sind nun die Kreislaufbelastungen, die verursacht werden 
durch die hohen Zentrilugalbeschleunigungen bei rascher Richtungsanderung in 
hoher Fluggeschwindigkeit, z. B. bei hartem Abfangen aus dem Sturzflug, 
bei scharfen Kurven, bei manchen Kunstflugfiguren. Zentrifugalkriifte in 
der GroBenordnung von 5 X g (g = Anziehungskraft der Erde) sind schon 
bei Kurven mit halbwegs leistungsfahigen Maschinen erreichbar und bei 
manchen Flugmanovern sind Werte von 8-9 g gemessen und auch - aller
dings nur fiir ganz kurze Zeit - ausgehalten worden. 

Die Wirkungsrichtung der angreifenden Fliehkraft erstreckt sich im allge
meinen bei der normalen Fluglage in Richtung von Kopf nach FuB. Ahnlich 
wie schon einfache Anderung der Angriffsrichtung der Schwerkraft, z. B. beim 
fibergang von liegender zu aufrechter Stellung oder umgekehrt, Kreislauf
umstellungen bewirkt, so fiihrt die um ein vielfaches groBere Zentrifugalkraft 
im Flugzeug zu auBerordentlichen Belastungen des Kreislaufs. Vor allem 
kommt es durch die erhohte hydrostatische Belastung zu einer Erweiterung 
der venosen GefaBgebiete (vor allem der SplanchnicusgefaBe) infolge der groBeren 
Nachgiebigkeit dieses Systems und zu einer Verminderung des venosen Zuflusses 
zum Herzen, damit aber auch zu einer mangeThaften Fiillung des Herzens 
und zu einer Abnahme des Schlagvolumens. Der hydrostatische Druckverlust 
zwischen Herz und Scheitel vergroBert sich entsprechend der erhohten Schwer
kraftwirkung, so daB also bei einer gewissen GroBe der Beschleunigungskraft 
der systolische Druck in HirnhOhe fUr die Durchblutung des Gehirns nicht mehr 
geniigen wird. 

Ais reaktive und bis zu einer gewissen Grenze kompensierende MaBnahme 
des Organismus gegeniiber dieser Beschleunigungswirkung tritt eine erhebliche 
Blutdrucksteigerung in Verbindung mit einer Erhohung der Pulsfrequenz in 
Erscheinung. Der eigentliche Mechanismus der Blutdruckerhohung ist noch nicht 
geniigend geklart. Durch die Wirkung der Beschleunigung in Richtung Kopf
FuB kommt es zu einer schlechteren Fiillung der Aortenwurzel und des Carotis
sinus mit gleichzeitiger Druckentlastung. Der Carotissinusreflex fiihrt dann 
zur gegenregulatorischen Drucksteigerung in der Peripherie. Es sind jedenfalls 
sowohl zentralnervose wie periphere Regulationen daran beteiligt, eine wesentliche 
Rolle diirfte aber allein auch die starke Anspannung der Korper- und Bauch
muskulatur wahrend der Wirkung der Zentrifugalkriifte spielen. 

Ein elastisches, anpassungsfahiges GefaBsystem ist deshalb die erste Vor
aussetzung fiir einen Hochleistungsflieger. Eine gute Leistungs- und Eignungs
priifung stellt in dieser Hinsicht die PreBdruckprobe nach BURGER dar, bei der 
es zu ganz ahnlichen Kreislaufbelastungen kommt - Starung des Zuflusses 
zum Herzen, Abnahme des Schlagvolumens - wie bei der Beschleunigungs
wirkung des Kurvenflugs. 
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Versuche, den menschlichen Organismus leistungsfahiger zu machen und 
widerstandsfahiger gegen derartige, die Anpassungsfahigkeit oft iiberschreitende 
Einwirkungen, sind in mancherlei Art gemacht worden, sei es durch die Anwen
dung eines besonderen, den Bauch komprimierenden Korsetts, sei es durch 
veranderte Sitzanordnung und dadurch Anderung der Wirkungsrichtung der 
angreifenden Beschleunigungskrafte oder sei es durch medikamentose Mittel. 
Ob hierbei wesentliche Erfolge zu erzielen sind und es gelingt, zugleich mit dem 
Fortschritt der Technik auch eine ErhOhung der korperlichen Leistungsfahigkeit 
zu erzielen, wird erst die Zukunft zeigen. 

VII. Pathologie der Warmeregulation. 
A. Vorbemerkungen zur Physiologie der Warmeregulation. 

1. Warmeokonomie der Poikilotherm en. 
Bei anorganischen Korpern steigt die Intensitat der chemischen Prozesse 

mit zunehmender und fallt mit sinkender Temperatur. Auch fiir den Tierkorper 
gilt dies Gesetz. Der Warmbliiter folgt ihm aber nur dann, wenn das Nerven
system ausgeschaltet ist. Bei intaktem Nervensystem reagiert der Warmbliiter 
auf Erwarmung mit herabgesetzter, auf Abkiihlung mit gesteigerte Verbren
nung. Diese chemische Wiirmeregulation fehlt den Poikilothermen, sie folgen 
in bezug auf die Intensitat der Verbrennungen unter wechselnden Temperatur
bedingungen den Gesetzen der anorganischen Welt. 

Aile Poikilothermen nehmen durch Leitung und Strahlung ihrer Umgebung 
Warme auf. Die von auBen von dem tierischen Korper aufgenommene ther
mische Energie wird zum Teil in molekulare umgewandelt. Manche Poikilo
thermen sind auf die Aufnahme von Sonnenwarme in allerhochstem MaBe 
angewiesen. Bei vielen kann man beobachten, daB mit der aufgenommenen 
Sonnenenergie die Leistungsfahigkeit der Tiere wachst und umgekehrt. 

2. Die normale Korpertemperatur und ihre Schwankungen. 
Die normale Korpertemperatur des Menschen schwankt unter physiologischen' Bedin

gungen. Sie zeigt ein Maximum zwischen 5 und 7 Uhr nachmittags und ein Minimum 
morgens zwischen 4 und 7 Uhr. Diese taglichen Schwankungen sind bei allen homoiothermen 
Tieren eine regelmaBige Erscheinung und bleiben auch bei fieberha£ten Reaktionen bestehen. 
Ursachen sind Nahrungszufuhr und Kiirperbewegung. Beim Kaninchen - beim Menschen 
ist das nicht sicher gelungen - laBt sich durch nachtliche Fiitterung der Temperaturtypus 
umkehren; man hat daher die Nahrungszufuhr als Hauptursache der Tagestemperatur. 
bewegungen angesehen; da aber auch bei hungemden Tieren und Menschen eine ahnllche 
Kurve zustande kommt, ist sicher die Nahrungszufuhr nicht allein ausschlaggebend. 
Schaltet man aIle Korperbewegungen willkiirlich aus, so verlauft die Kurve in ahnlicher 
Weise, aber viel flacher1 • Die maximale Differenz betragt nur 0,50 gegen 1,10 unter gewohn
lichen Bedingungen. Sicher hat, wie Versuche am Mfen zeigen, auch das Licht einen Ein
fluB auf die Tagesschwankung der Temperatur, indem die nachts belichteten und am Tage 
dunkel gehaltenen Versuchstiere den umgekehrten Typus zeigen. 

Kiirperbewegungen treiben die Temperatur erheblich in die Hohe 2• BENEDICT und 
SNELL lieBen ihre Versuchspersonen in 8stiindiger Arbeit zu je 2stiindigen Perioden 
220000 kgm leisten. Fiir je 2 Stunden Arbeitsperiode stieg die Temperatur urn 0,720 C. 

1 JOHANNSON: Skand. Arch. Physiol. (Berl. u. Lpz.) 8, 85 (1898). 
2 SNELL: Pfiiigers Arch. 90, 46 (1902). 
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In eigenen Beobachtungen an Soldaten konnte ich nach dem Exerzieren die K6rpertempe
ratur haufig auf 38,50 und mehr ansteigen sehen. Bei einem Diabetiker sah ich nach einer 
Arbeitsleistung von 30000 kgm die Rectaltemperatur von 36,80 auf 39,60 ansteigen und 
innerhalb von 2 Stunden auf den Ausgangswert zuriickkehren. Hohe Temperaturen 
werden auch bei starken Muskelkrampfen beobachtet, z. B. bei der Tetanie nach Exstir
pation der Epithelk6rper. 

Zu den physiologischen Schwankungen der K6rpertemperatur sind schlieBlich noch die 
eigenartigen Steigerungen der Korperwarme bei gesunden Neugeborenen in den ersten Lebens· 
tagen zu rechnen 1. Dieselben fallen auffalligerweise meist mit dem starken Gewichtssturz 
zusammen, den man in den ersten Lebenstagen beobachtet. Es handelt sich dabei wahr· 
scheinlich um eine Erscheinung, deren Ursache in abnormen Stoffwechselvorgangen zu 
suchen ist, wobei der Mangel in den warmeregulierenden Funktionen ein mitwirkender Faktor 
sein diirfte. 

Nach langdauerndem Hunger nimmt infolge sinkender Warmebildung die K6rpertempe
ratur etwas abo Eigene 2 Beobachtungen an Odemkranken zeigten diese Erscheinung auch 
schon dann, wenn durch monatelange Unterernahrung das Material fiir die Warmebildung 
stark reduziert war. 

3. Topographie der Warmebildung. 
Die normale Hauttemperatur schwankt an den verschiedenen K6rperstellen erheblich. 
Wahrend das Arterienblut iiberall ziemlich die gleiche Temperatur aufweist, ist 

das Venenblut in der Haut bis 10 kalter. Das Blut der Cava inferior ist warmer, das 

Temperatur 

um 370 

um 37,40 

ort 

Nasenspitze und Ohrlappchen 
Haut iiber den Muskeln 
Linkes Herz 
Rechtes Herz 

der Cava superior kalter als das Arterien
blut. Die Ursache dafiir ist darin zu 
sehen, daB das Blut der Cava inferior in 
der BauchhOhle gegen Abkiihlung ge
schiitzt ist, vielleicht auch durch Warme· 
bildung in der Leber warmereicher wird. 
Nach CLAUDE·BERNARD 3 ist das Blut in 
der Pfortader beim Hunde immer um 
0,2~0,4° kalter als das der Lebervene. 

Die Differenz in der Temperierung des rechten und linken Herzens, die 0,1 ~0,40 betragen 
kann, erklart sich durch die Abkiihlung des Blutes in den Lungen; hier iiberwiegt die 
Warmeabgabe die geringe Warmebildung. Die letztere wird auf den ProzeB der Sauerstoff
bildung in den Lungen zuriickgefiihrt, wobei Warme frei wird; die Warmeentwicklung bei 
Oxydierung des Hamoglobins in den Lungen betragt im Mittel 0,097°. Die verschiedenen 
Temperaturen, die an der Haut gemessen werden, sind einmal durch die wechselnde Durch
blutung und durch die mehr oder weniger geschiitzte Lage der betreffenden Hautpartie 
bedingt. RegelmaBig ist die Temperatur iiber Muskeln h6her als iiber Knochen und Sehnen, 
was darin seine Ursache hat, daB die Muskeln in hohem MaBe an der Warmebildung beteiligt 
sind, Knochen und Sehnen dagegen nicht. Fahrt man mit einem Kontaktthermoelement 
in einer bestimmten Linie vom Kopf bis zu den FiiBen, so laBt sich der Wechsel der Haut· 
temperatur mit Hilfe der entsprechenden Galvanometerschwankung fortlaufend registrieren, 
wie es nebenstehende Abb. 24 zeigt. 

Das Blut in der Aorta ist immer kalter als der Harn. 

Nach einer Berechnung von TIGERSTEDT betragt die tagliche Warmebildung 

bei der Herzarbeit . . 
" Atmungsarbeit 
" Lebertatigkeit 
" Nierentatigkeit 

Summe 

1 HELLER: Z. Kinderheilk. 4, 55 (1912). 

70 Calorien 
150 
368 

74 

662 Calorien. 

2 BURGER: Z. exper. Med. 8, 309 (1929). ~ Erg. inn. Med. 18, 189 (1920). 
3 CLAUDE-BERNARD: Lecon sur la chaleur animal, p. 190. Paris 1876. 
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Es fehlen fUr den ruhenden niichternen Menschen demnach noch etwa 
1000 Calorien am Umsatz. Diese werden in der Muskulatur gebildet. Wir 
wissen, daB von der dort umgesetzten Energie 75% als Warme und nur 25% 
als auBere Arbeit erscheinen; auch die gelahmten Muskeln bilden Warme, wie 
FRANKl an curaresierten Runden 
wahrgenommen hat. Nach korper
licher Arbeit werden die Verbren
nungen gewaltig gesteigert. Arbeits
physiologische Spezialuntersuchungen 
geben Auskunft dariiber, urn wieviel 
die einzelnen Tatigkeitsformen die 
Verbrennungen in die Rohe treiben. 

Es kommt zuweilen vor, daB die 
Korpertemperatur nach dem Tode 
nicht, wie man erwarten sollte, so
gleich absinkt, sondern sogar noch 
ansteigt. Die Verbrennungen horen 
eben nicht mit dem letzten Atem
zuge auf, sondern gehen noch eine 
Zeitlang weiter. Besonders in Fallen, 
in denen dem Tode starke nervose 
Erregungen vorausgingen (Verletzun
gen des Gehirns und Riickenmarks, 
Infektionskrankheiten), wurde die 
Temperatur nach dem Tode hoher 
gefunden als im Leben. 

Abb. 24. Hauttemperatur des Menschen. 
(Nach BENEDICT, MILES nnd JOHNSON.) 

Die Korpertemperatur ist bei den verschiedenen Homoiothermen durchaus nicht die 
gleiche. KREHL2 findet bei nachstehenden Tieren unter normalen Verhaltnissen folgende 
Zahlen: 

Hund. . . . . . 37,5-39,5° 
Kaninchen . . . 38,3- 39,9° 
Meerschweinchen. 37,3-39,5° 

Taube ..... 41,0-42,5° 
Huhn .. . ... 41,0-42,5° 
1ge1 (Mai, Juni) . 34,8-35,5° 

4. Die Quellen der tierischen Warme. 
Als Quellen der tierischen Warme kommen fiir den Poikilothermen allein die im Darm

kanal resorbierten Nahrungsmittel in Frage. 1m Korper wird, wie im Kapitel V naher aus· 
gefiihrt ist, Fett, EiweifJ und Kohlehydrat oxydiert. Die bei diesem VerbrennungsprozeB 
verfiigbar werdende "lebendige Kraft" kommt erstens alsArbeit, zweitens als Korperwarme 
wieder zum Vorschein. Mit fortschreitender Oxydation verlieren die eingefiihrten Substanzen 
an chemischer Spannkraft. Doch sinkt ihr Wert bei den Abbauprozessen im Organismus 
nicht auf 0, denn die zur Ausscheidung kommenden Stoffwechselprodukte haben immer 
noch einen, wenn auch geringen Brennwert. Obgleich die Bildung der Warme hauptsachlich 
durch die Nahrungszufuhr ermoglicht wird, gehen die thermogenetischen Prozesse, wie die 
Erfahrungen am hungernden Menschen lehren, doch auch ohne N ahrunysaufnahme vor sich. 
So produzierte der Hungerkiinstler Cetti am 9. und 10. Hungertag je 1508 Calorien aus 
67,96 g EiweiB und 132,38 g Fett. Neben den oxydativen Vorgangen spielen andere exo
therme Prozesse (Garungen, Hydratation) bei der Warmebildung nur eine untergeordnete 
Rolle. Warmeaufnahme durch Leitung und Strahlung kommt fiir den homoiothermen 
Organismus praktisch nicht in Frage. 

1 FRANK: Z. BioI. 42, 308 (1901); 43, 117 (1903). 
2 KREHL: Pfliigers Arch. 10, 633. 
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5. Warmeverlust und Schutz dagegen. 
Die Warmeabgabe des Korpers findet auf folgenden Wegen statt: 
1. durch Erwarmung der aufgenommenen Kost und der eingeatmeten Luft, 
2. du:.ch Abgabe von Kohlensaure und Wasserdampf bei der Atmung, 
3. durch Warmeverlust durch Leitung und Strahlung von der Oberflache, 
4. durch Wasserdampfabgabe von der Oberflache, 
5. durch Warmeabgabe mit Ham und Kot. 
Uuter diesen Faktoren sind die Wa88erdampfabgabe und der durch Leitung und Strahlung 

von der Oberfliiche eintretende Warmeverlust die bedeutsamsten; sie werden entscheidend 
beeinflupt von der Temperatur, dem Feuchtigkeitsgrade und den Bewegungen der umgebenden 
Luft. Wir wissen, daB uns die bewegte warme Sommerluft abkiihlt und daB uns eine niedrige 
AuBentemperatur bei Windstille ganz ertraglich ist. Bei hohem Feuchtigkeitsgehalt der 
Luft ist die Warmeabgabe durch Verdunstung sehr erschwert. Bei 80% Feuchtigkeit ist 
eine Temperatur von 240 C nur bei vollkommener Korperruhe noch ertraglich. Tempe
raturen zwischen 24 und 290 werden bei trockener Luft noch relativ gut vertragen1 • 

Die warmesparende Wirkung der Kleidung ist bekannt. Bei einem ruhenden nackten 
Menschen kann die normale Temperatur nicht beibehalten werden, wenn die AuBentempe
ratur etwas geringer ist aIs 27-280 C. Den Tieren spendet das Haarkleid einen wirksamen 
Warmeschutz. An Polartieren (Polarfuchs, Wolf, Schneehuhn) wurden bei AuBentempe
raturen von - 320 und - 380 Korpertemperaturen zwischen 38,30 und 43,30 (Schneehuhn) 
gemessen. Bei geschorenen Tieren sinkt bei steigender Warmeabgabe durch Leitung und 
Strahlung die Korpertemperatur und es kann bei ihnen die Warmeproduktion bei 300 C 
gleich groB sein derjenigen eines ebenso groBen ungeschorenen bei 200 AuBentemperatur. 

6. Die Wiirmeregulation und ihre Grenzen. 

a) Wirkuug der Abkiihlung. Wir sahen, daB die Romoiothermen unter der 
gliihenden Sonne des Aquators sowohl wie in der eisigen Nacht der Pole die 
Temperatur ihres Korpers auf gleicher Rohe zu halten imstande sind. Die Mittel 
dazu sind verschiedene: Gegen Abkiihlung sowohl wie gegen "Oberwarmung 
treten physikalische und chemische Regulationen in Tatigkeit. Wir beobachten 
am Menschen, daB die abgekiihlte Raut blaB, blutleer und kiihl wird und sehen 
erst bei starkerem Frost, besonders an Nase und Ohren eine Rotung, spater eine 
mehr blaue Farbe auftreten; das sind aber bereits pathologische Erscheinungen. 
Auch die GefaBe eines iiberlebenden - also yom Zentralnervensystem abge
trennten - Organs verengern sich in der Kalte 2. Das bei Abkiihlung eintretende 
Kaltegefiihl lehrt, daB auch das Nervensystem beansprucht wird. Die vaso
constrictorische W irkung der Kiilte bleibt nicht auf die betreffende Rautpartie 
beschrankt: Bei Abkiihlung eines Armes sinkt auch die Temperatur des anderen 
und der Plethysmograph zeigt uns eine durch die Gefiif3verengerung bedingte 
Volumabnahme der nicht direkt betroffenen Extremitat an. An einer solchen 
lokal bedingten Abkiihlung haben letzten Endes die Capillaren der ganzen 
Oberflache der Raut und sogar der Muskulatur teiP. Durch diesen Mechanismus 
wird das Blut in das Innere des Korpers, besonders in das weite Gebiet des 
Splanchnicus hinein verschoben und hier vor der Entwarmung geschiitzt. Das 
Rot- und schlieBliche Blauwerden besonders ausgesetzter Korperteile bei scharfem 
Frost ist Folge eines oft schmerzhaften Kaltereizes, bei dem es zu einer Lahmung 
der Capillaren und zu Stagnation und Venoswerden des Blutes in ihnen kommen 
kann. AuBer durch diese Vorgange suchen Mensch und Tier dem Warmeverlust 

1 RUBNER u. LEWASOHEW: Arch. soz. Hyg. 29, 1 (1897). 
2 LANGENDORFF: PfIiigers Arch. 66, 387 (1897). 
3 MULLER, 0.: Habil.-Schr. Tiibingen 1905. 
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instinktiv durch Verringerung der Oberfldchenausdehnung entgegenzuwirken, 
indem sie sich bei kiihler Witterung zusammenkauern. Neben diesem physika
lischen Vorgang laBt sich ein zweiter chemischer Regulationsmechanismus beson
ders gut durch Warmeentziehung im kalten Bade nachweisen: Die Verbrennungen 
werden gesteigert, Sauerstoffverbrauch und Kohlensaureabgabe steigen beim 
Menschen bei Temperaturen von 150 abwarts deutlich an. Der frierende Mensch 
beginnt zu zittern. Ihn "iiberlauft ein Frostschauer", er bekommt eine Ganse
haut, weil sich die feinsten Rautmuskeln kontrahieren. Die muskuldre Aktivitdt 
der sich in kalter Umgebung befindenden Individuen wird gesteigert, daneben 
aber laBt sich eine hahere Einstellung des Muskeltonus nachweisen, die bemer
kenswerterweise auch nicht durch Curare aufgehoben wird, wahrend Durch
schneidung der motorischen Nerven die Steigerung der Verbrennungen in den 
Muskeln unmaglich macht. Man fiihrt diesen Unterschied darauf zuriick, daB 
Curare den die "tonische Innervation" der Muskulatur versorgenden Sympathicus 
im Gegensatz zu den motorischen Nerven nicht lahmt. Unterstiitzt wird diese 
chemische Regulation durch eine Steigerung der Nahrungsaufnahme bei kalter 
Witterung. Die Vermehrung der Oxydationen bei Erniedrigung der AuBentempe
ratur ist auf eine von zentraler Stelle ausgehende gesteigerte Innervation zUrUck
zufiihren 1. 

DaB aIle diese Vorgange im wesentlichen auf nervosem, reflektorischem Wege 
von der abgekiihlten Raut aus eingeleitet werden, lehrt die Beobachtung mit 
Alkohol vergifteter Tiere und Menschen. Der Alkohol bewirkt eine Lahmung 
der RautgefaBe. Die Raut bleibt trotz niedriger Umgebungstemperatur rot, 
gut durchblutet und daher warm; die reflektorische Umstellung der RautgefaBe 
fehlt und es sinkt infolge des starken Temperaturgefalles von der warmen Raut 
zur kalten AuBenluft die Gesamtkorpertemperatur rasch auf gefahrlich niedrige 
Werte. Auch bei allgemeinen Dermatosen ist der Warmeverlust durch die 
entziindete Raut besonders groB. Das dauernde Frosteln solcher Rautkranker 
findet damit einfache Erklarung. 

b) Erfrierung. Bei langerer Einwirkung kalter Umgebungstemperaturen, 
besonders wenn gleichzeitig starkere Luftbewegung stattfindet, werden dem 
Korper erhebliche Warmemengen entzogen. Die Wirkung des Frostes auf den 
Gesamtkorper ist eine wechselnde. Sie ist abhangig von Ruhe oder Bewegung, 
Alter, Ernahrungszustand und Konstitution. Alte schlecht genahrte und kranke 
Individuen sind Erfrierungen leichter ausgesetzt als gesunde kraftige und wohl
genahrte Menschen. Die tiefsten Temperaturen, welche vom Menschen ertragen 
werden, sind wohl von NANsEN in seinem Werke: "Nacht und Eis" vermerkt. 
Es sind mehrfach Temperaturen von 500 unter Null registriert worden, ohne 
daB die Expeditionsteilnehmer darunter gelitten haben. Von den Geweben 
sind besonders diejenigen der Erfrierung ausgesetzt, in denen das Blut langsamer 
stromt; beengende Kleidung, Stiefel, Handschuhe, welche zirkulationshemmend 
wirken, begiinstigen das Eintreten der Erfrierung. Da jede Korperbewegung 
die Durchblutung begiinstigt, ist diese ein wirksamer Schutz gegen Erfrierung. 

Der schadigende EinfluB der niederen Temperaturen auf die einzelnen 
Gewebe ist bekannt. Rote Blutkorperchen, welche man gefrieren laBt, werden 
aufge16st. Bei Einwirkung der Kalte auf lebende Gewebe sieht man die GefaBe 

1 PFLUGER:Pfliigers Arch. 18,247 (1878). - RUBNER: BiologischeGesetze. Marburgl887. 
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immer enger werden, so daB schlieBlich iiberhaupt keine Blutkorperchen mehr 
durchgehen. Wie die Temperaturnerven, so werden auch die Vasomotoren 
durch die Kiilte zunachst gereizt, spater aber gelahmt (Kalteanasthesie). Blut
arme Menschen sind gegen Kalte besonders empfindlich. Bei ihnen kann schon 
das Waschen in kaltem Wasser zu einer weitgehenden Blutleere der Finger (sog. 
Totenfinger) fiihren. Die Hande schmerzen, die Beweglichkeit der Muskulatur 
ist infolge der mangelnden Durchblutung gehemmt. Chronische Kalteeinwirkung 
fiihrt zu histologischen Veranderungen an den feineren GefaBen und sekundar 
zu Ernahrungsstorungen im Gewebe. An den der Kalte besonders ausgesetzten 
Teilen: Ohren, Nase kommt es zu Gewebsschadigung. So habe ich mit MULLER 

Abb. 25. Rontgenbilcl 
eines nach Frostscha
digung verknocherten 

Ohrknorpels Kn. 

mehrfach bei Schiffern und Fischern als Folge chronischer 
Kalteerscheinungen an den Ohren eine weitgehende Verkno
cherung der Ohrknorpel infolge Metaplasie des kaltegeschadig
ten Ohrknorpels beobachtet. Diesem Zustand voraus gehen 
Ernahrungsstorungen an der Haut der Ohren, welche beson
ders in der Zeit, in welcher infolge starker Sonnenbestrahlung 
die GefaBregulationen beansprucht werden (Friihsommer), zu 
Hautreaktionen AnlaB geben, die von den betreffenden als 
"Sommerfrost" bezeichnet werden. 1m akuten Experiment 
fiihrt die Erfrierung nach voriibergehender Kontraktion zu 
einer Erweiterung der GefaBe mit Exsudatbildung und allen 
Zeichen der Entziindung. Wird die Erfrierung langere Zeit 
durchgefiihrt, so kommt es zur Gerinnung in den GefaBen 
und als Folge davon zum Absterben der Gewebe. Die Ver
anderungen, welche wir bei chronischer Einwirkung von Kalte 
auf die Ohren beobachten, lassen sich wie folgt beschreiben: 
Bei Mannern, welche viel im Freien arbeiten (Gartnern, 
Bauern, Fischern und Schiffern), wurden in allen Lebensaltern 
mehr oder weniger weitgehende Kalteschadigungen am Ohr
knorpel beobachtet, die schlieBlich zur Verkalkung und Ver
knocherung derselben fiihren (Abb.25). Diese Kalteschadi

gungen am Knorpelgewebe mit seinem langsamen Stoffwechsel konnen auch 
eintreten, ohne daB die mehrexponierte oberflachliche Haut mit ihren giinstigen 
Ernahrungsbedingungen und besseren Reparationsmoglichkeiten Folgeerschei
nungen iiberstandener Erfrierung aufzuweisen braucht. Histologisch zeigen sich 
als Folge chronischer Kalteeinwirkungen intermediare Intimawucherungen der 
mittleren und kleinsten perichondralen GefaBe zwischen Elastica interior und 
Lumen. Diese Veranderungen im Sinne einer Endarteriitis fiihren bis zur 
vollstandigen Obliteration der Arterien. Die Veranderungen am Knorpel zeigen 
infolge der Ernahrungsstorung zunachst eine umschrie bene Knorpelnekrose, 
spater eine entziindliche yom Perichondrium ausgehende Gewebsneubildung 
mit Aufsplitterung des Knorpels. In den Endzustanden wird breite Knochen
bildung mit in ihrer Entwicklung abgeschlossenen Markraumen beobachtetl 
(s. Abb. 25 und 26). 

Die nebenstehende Abb. 26 zeigt eine solche Knorpelverknocherung mit 
N ekrosen und Entziindungserscheinungen an den GefaBen des Ohres als direkte 

1 BURGER u. MULLER: Z. exper. Med. 26, 345 (1921). 
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Folge der chronischen Einwirkung niederer Temperatur. Diese Beobachtungen 
haben insofern paradiagmatische Bedeutung, als derartige Vorgange auch 
an tiefergelegenen Geweben, z. B. Gelenkknorpel eine Rolle spielen konnen. 
Manche Gelenkerscheinungen, die gerade im Fruhjahr und Herbst bei raschen 
Witterungsumschlagen sich einzustellen pflegen, konnen letzten Endes somit 

b 

Abt>. 26. Ohrknorpelnekrose narh Erfrierung. Querschnitt durch eine verhartete, aber noch schneidbare 
Relixpartie mit oberllachlichem Epithelverlust der Raut. Schwache Vergrofierung. Zeiss, Lupe A. 2 . Oc. 4. 
a umschriebene Knorpelnekrose mit peripherer Verkalkungszone. 1m anschliellenden Knorpelgewebe wenig 
erhaltene Zellen, zum Teil nur leere Knorpeizellhofe. b kieinzellig infiltriertes Perichondrium. C umschriebene 

Nekrose der Epidermis mit Fibrinausscheidung und Anhaufung von roten Blutkorperchen. 
(Nach BttRGER und MttLLER.) 

als Ausdruck von Funktionsstorungen kaltegeschadigter perichondraler Capillar
gebiete gedeutet werden. 

Man hat die Erfrierungen beim Menschen in verschiedene Grade eingeteilP. 
Der erste Grad ist gekennzeichnet durch R6tung, welche infolge sekundarer 

Erweiterung der kleinen HautgefaBe zustande kommt. Neben der Rotung besteht 
haufig Geftihllosigkeit. Beide Erscheinungen konnen nach wenigen Tagen wieder 
verschwinden. In anderen Fallen bleibt die R6tung infolge Dauererweiterung 
der kleinen GefaBe das ganze Leben bestehen. Die "rote Nase" nach Frost
einwirkung ist daftir ein Beweis. 

Eine Er/rierung zweiten Grades zeigt die Haut tiefrot bis violett verfarbt 
und mit Blasen bedeckt. Die Blasen zeigen haufig einen waBrig gelben Inhalt, 
platzen und heilen unter Krustenbildung ohne eine Narbe zu hinterlassen au 

1 SONNENBURG U. TSCHMARKA: Neue deutsche Chirurgie, Bd. 17. Stuttgart: Ferdinand 
Enke 1915. 
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(Dermatitis bullosa). In anderen Fallen entstehen oberflachliche Geschwiire, 
die therapeutisch schwer zu beeinflussen sind. 

Die Erfrierung dritten Grades zeigt dunkelgefarbte rauhe Krusten, nach deren 
AbstoBung sich eitrige Geschwiire entwickeln. Auch diese konnen unter Narben
bildungen noch abheilen. Wirkt die Erfrierung in die Tiefe, so sterben die Gewebe 
ab, das erfrorene Glied ist vollkommen empfindungslos und gilt, wenn die 
Sensibilitat nach 24 Stunden nicht wieder eintritt, als verloren. 

lch habe die 1.lberzeugung, daB Kalteschaden an den tieferen Geweben auch 
schon eintreten konnen bei Temperaturen, die iiber Null Grad liegen. Besonders 
an den FiiBen und an den Knien werden, wenn Durchnassungen hinzukommen 
und solche "Erkiiltungen" sich haufiger wiederholen, Veranderungen am Gelenk
apparat eintreten, welche wir als Arthrosen bezeichnen. 

Die Symptome allgemeiner Erfrierung treten ein, wenn die Regulationen 
versagen und die vermehrte Warmebildung durch reichliche Nahrungsaufnahme 
und korperliche Bewegung mit dem groBen Warmeverlust nicht mehr Schritt 
halt. Korperliche Ruhe und mangelhafte Nahrung sind also bei niederen AuBen
temperaturen besonders gefahrlich. Es sind nach Auskiihlungen sehr niedrige 
Korpertemperaturen beobachtet worden, ohne daB Dauerschadigungen zuriick
bleiben, Rectaltemperaturen bis 24° sind verbiirgt. Nicht nur bei auBerer 
Kalteeinwirkung, sondern auch bei Storungen der Warmebildung werden sehr 
niedrige Korpertemperaturen beobachtet. Diese hat man bei Paralyse, Tabes, 
Katatonien, Hypothermien bis 28° axillar gemessen. Niedrige Korpertempe
raturen werden gelegentlich auch bei schwerem Diabetes, Morbus Addison, 
Myxodem, Kreislaufstorungen, Anamie und Kachexie gefunden. 

Bei beginnender allgemeiner Abkiihlung kommt es zunachst zur Steigerung 
del," Atem-, Herz- und Muskeltatigkeit. Der Blutdruck ist offenbar infolge 
der peripheren GefaBkontraktion zunachst gesteigert. Diesem Erregungsstadium 
folgt ein Stadium der Lahmung, bei welchem aIle Erscheinungen umgekehrt 
sind. Die Herztatigkeit ist verlangsamt, ebenso die Atmung, welche schlieBlich 
unregelmaBig wird und den Typus der CHEYNE-STOKEsschen Atmung zeigt. 
Mit einsetzender GefaBlahmung fallt auch der Blutdruck abo Solange die 
Korpertemperatur noch nicht abgesunken ist, d. h. die Gegenregulationen noch 
wirksam geblieben sind, sind die Verbrennungen gesteigert, was sich durch 
vermehrte Sauerstoffaufnahme und vermehrte CO2-Produktion kennzeichnet. 
Bei langerdauernder Einwirkung der Kalte kommt es zu schweren Schadigungen 
der Muskulatur mit Zerfall der contractilen Substanz. Wird der Frostschaden 
iiberstanden, so konnen solche Muskeln narbig schrumpfen. Bemerkenswert 
ist auch, wie oben bei der Frostschiidigung der Ohren bereits bemerkt, daB die 
nach Erfrierung auftretenden GefaBerkrankungen noch nach J ahren zu operativen 
Eingriffen zwingen konnen. Diese GefaBerkrankungen wirken sich wie bei der 
Endarteriitis obliterans aus und fiihren zum partiellen oder totalen Gewebstod. 

c) Wirkung der Uberhitzung und der Warmestauung. Eine lokale Erwarmung 
der Haut macht nicht bloB an der betroffenen Stelle eine Rotung. Sind die ner
vosen Verbindungen erhalten, so sieht man neben der lokalen vasodilatorischen 
Wirkung auch haufig eine Rotung nicht direkt betroffener Hautpartien; erwarmt 
man ein Kaninchen am Bein, so roten sich die Ohren und werden, wahrend sie 
bis dahin flach anlagen, steil aufgerichtet. Es wird eine grofJere Blutmenge durch 
die Haut getrieben und damit eine Entwarmung des Blutes erleichtert, die zudem 
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durch VergroBerung der Ober£lache unterstiitzt wird. Die Tiere lagern sich bei 
warmer Witterung mit weitausgstreckten Beinen. Ein zweites Mittel zur Ent
warmung ist beirn Menschen die SchweifJabgabe. Mit I Liter Wasser, das an der 
Korperoberflache verdunstet, werden dem Organismus 540 Calorien entzogen. 
Es ist begreiflich, daB mit einer starken SchweiBabsonderung das Bediirlnis 
nach Wasseraufnahme zunimmt. In den Tropen werden nicht selten zwischen 
10-15 Liter Wasser getrunken. An amerikanischen Schnittern hat man SchweiB
verluste von mehr als 10 Liter pro Tag festgestellt. Bei Tieren, welche wenig 
oder gar nicht schwitzen, tritt als regulatorischer Entwarmungsmechanismus 
eine sehr beschleunigte Atmung ein. Mit ihrer Hilfe werden groBe Wassermengen 
von den Lungen verdunstet und der Korper auf diese Weise abgekiihlt. Bei 
dieser als Wiirmepolypnoe oder Tachyprwe bezeichneten Erscheinung nimmt die 
AtmungsgroBe zu, die Atmung selbst aber wird £lacher. Man kann die Atmung 
eines Hundes durch Behinderung seiner Warmeabgabe beschleunigen, dieselbe 
durch Abkiihlung des Tieres wieder verlangsamen. Mit der Dyspnoe hat dieses 
Phanomen nichts zu tun. 

Die chemi8che W iirmeregulation gegen Uberhitzung auBerst sich zunachst 
in einer weitgehenden Ein8chriinkung deB N ahrung8bedurlni88e8, die in tropischen 
Klimaten solche Grade erreicht, daB es zur Unterernahrung kommen kann. 
Der Verminderung der Oxydationen sind dagegen Grenzen gesetzt, da wir 
ja wissen, daB bei vorsatzlicher Muskelruhe der Stoffwechsel des Menschen 
1700 Calorien betragt. Nicht selten ist mit Erhohung der AuBentemperatur 
an der Grenze der Regulationsfahigkeit sogar eine geringe Erhohung der Oxy
dationen verbunden, was durch die erhohte Tatigkeit der Muskeln und SchweiB
driisen erklart wird. Bei besonders hohen Umgebungstemperaturen, gegen welche 
der Organismus sich nicht mehr zu wehren vermag, treten die Zeichen der "Ober
warmung des Korpers auf. Klinisch wird dieser Symptomenkomplex der Warme 
als Hitz8chlag bezeichnet. Die ersten Zeichen der Warmestauung sind "Obelkeit, 
Kopfschmerzen und zunachst SchweiBausbruch. Die Korpertemperatur steigt 
auf 40--45°, Herztatigkeit und Atmung sind lebhaft beschleunigt. Nach dem 
Versiegen der SchweiBsekretion kommt es zum Verlust des BewuBtseins, zu 
Krampfen und schlieBlich zum todlichen Koma. 1m Stadium der Krampfe 
ist der Liquordruck haufig gesteigert. Die Behandlung muB vor allem auf die 
Abkiihlung des Kopfes durch Eisblase, die Wiederbelebung der Zirkulation durch 
Herzmittel und eventuell in Lumbalpunktion bestehen. 

Die Regulationen gegen kalte und heiBe Umgebungstemperaturen werden 
auf zwei Wegen vermittelt. Einmal re£lektorisch durch die Nerven, dann durch 
die Bluttemperatur selbst. KAHN! hat durch isolierte "Oberhitzung des in das 
Gehirn einstromenden Carotisblutes Erweiterung der HautgefaBe, SchweiB
sekretion und Warmepolypnoe erzielen konnen. Umgekehrt veranlaBt eine 
Erniedrigung der Bluttemperatur warmeerzeugende bzw. sparende Regulationen. 
Es ist klar, daB ein so verwickelter Regulationsmechanismus nur von einer 
iibergeordneten zentralen Stelle aus besorgt werden kann; wir wissen, daB das 
ZentralnerVenBY8tem als dieser Thermoregulator anzusehen ist; strittig ist noch, 
ob wir berechtigt sind, ein einziges Warmezentrum fiir aIle regulatorischen 
Vorgange verantwortlich zu machen oder ob es deren mehrere, z. B. ein Warme
und ein Kaltezentrum gibt. 

1 KAHN: Arch. f. Physiol. Suppl. 90 (1904). 
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7. Lokalisation des Warmezentrums. 
Uber die Lokalisation des Temperaturzentrums ist auf Grund bisher 

angestellter Untersuchungen folgendes zu sagen: Man hat durch Reizversuche 
einerseits und Durchschneidungsversuche andererseits diejenige Stelle im 
Gehirn zu ermitteln versucht, von welcher aus die eben geschilderten 

Corp Stria!: I 

/ Thalamus 

III 
/ 

Abb.27. Schema der Warmeregulation nach TOENNIESSEN: Klin. Wschr. 1923 I. 

Regulationen bewerkstelligt werden. Die Notwendigkeit einer solchen zentralen 
Regulierung wird schon durch die Tatsache postuliert, daB so verschiedene 
Vorgange wie die eben geschilderten in geordneter und zweckmaBiger 
Weise ablaufen. Wenn man fur die physikalische Regulation, da ja Er
warmung der Haut unmittelbar Erweiterung der Capillaren bedingt, gewisser
maBen eine lokale Thermoregulation annehmen wollte, so muBte man fur 
die SchweiBdrusen, z. B. diese Hypothese bereits wieder fallen lassen, da 

1 MEYER, H. H.: Verh. dtsch. Kongr. inn. Med. 30, 15 (1913). 
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sie auf lokale Warmereize nicht reagieren. Fiir die chemische Regulation sind 
zentrale Impulse unbedingt zu fordern, da ja lokale Abkiihlung eher eine Minde
rung als eine Steigerung der Oxydation bewirken miiBte. H. H. MEYER 1 weist 
darauf hin, daB die thermoregulatorischen Zentralapparate zwei Gruppen 
einander antagonistischer Funktionen iiberwachen, die sich gegeniiberstehen 
oder einander bilanzieren, ahnlich wie die Innervationen antagonistischer Muskeln 
der Extremitaten, der Atmung oder auch der Iris. Er nimmt zwei ortlich viel
leicht ganz getrennte, aber korrelativ miteinander gekuppelte Zentren an: ein 
thermogenetisches, d. h. ein warmeschaffendes und warmespeicherndes tempe
raturhaltendes bzw. steigerndes und ein thermolytisches, d. h. ein warmezerstoren
des, temperaturminderndes. Wahrend man iiber die Lage des W iirmezentrums 
einigermaBen unterrichtet ist, ist es einstweilen nicht bekannt, wo das postulierte 
Kiihlzentrum liegt. Durchschneidungen (s. Abb. 27), die eine Trennung des GroB
hirns und Corpus striatum durch einen Schnitt vor dem Thalamus vom iibrigen 
Zentralnervensystem bedingen, lassen die Warmeregulation intakt (I). Durch
schneidet man aber hinter dem Thalamus (II), so verliert bei kiihler Umgebung das 
Versuchstier seine Eigenwarme und nimmt bei gesteigerter AuBentemperatur an 
der Temperaturzunahme entsprechend teil. Man kann also durch eine Ab
trennung des Gehirns vom Riickenmark in der Regio subthalamica aus einem 
homoiothermen Tier ein poikilothermes machen. Bei der Durchschneidung des Hals
marks bis zum 8. Cervicalsegment bleiben die Verhaltnisse wie eben geschildert 
(III). Bei Durchschneidung unterhalb des 8. Cervicalsegments (IV) wird nur 
die physikalische (Vasomotoren, Pilomotoren und SchweiBsekretion), nicht aber 
die chemische Regulation geschadigt. Man findet namlich bei der Brustmark
durchschneidung eine Steigerung der Oxydationen iiber die Norm bei sinkender 
AuBentemperatur: die Calorienproduktion steigt und wirkt der durch die Storung 
in der GefaBregulation einsetzenden Entwarmung entgegen. Eine gleichzeitige 
Durchschneidung im Brustmark und Exstirpation des Ganglion stellatum hat 
dieselben Folgen wie die Durchschneidung am 8. Cervicalsegment. Werden die 
vorderen und hinteren Cervicalwurzeln durchtrennt oder die Ganglia stellata 
allein exstirpiert (V), so bleibt die Warmeregulation intakt. Werden dagegen 
Schnitt IV und V gleichzeitig ausgefiihrt, so ist die Warmeregulation aufgehoben. 
Durchtrennung der Splanchnici (VI) oder Durchtrennung des Vagus unterhalb 
des Zwerchfells (VIII) stort die Warmeregulation nicht. Wird der Vagus oberhalb 
des Abgangs der Lungenaste durchtrennt (VII), so tritt mit verlangsamter 
Atmung eine Warmestauung ein. Wahrend gleichzeitige Durchfiihrung von 
Schnitt VI und VIII nach anfanglicher Storung keine Anderung der Warme
regulation bedingt, heben Schnitt IV und VIII gleichzeitig gemacht dieselbe auf. 

B. Die physiologischen und pathologischen Reize 
fiir das Warmezentrum. 

Bevor in die Erorterung der speziellenFieberursachen eingetreten werden kann, 
ist ein Hinweis auf die adiiquaten Reize der W iirmeregulation vonnoten. Diese 
sind: calorische, neurogene und hormonale. Fiihrt man eine Doppelkaniile bei 
einem Kaninchen seitlich von der Mittellinie des Schadels dicht hinter der 
Frontalnaht bis an die Stammganglien in das Gehirn ein, so kann man durch 
Einlaufenlassen von kaltem Wasser eine Verengerung der HautgefaBe, eine 

Biirger, Pathoiogische Physioiogie. 2. Auf!. 10 
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Steigerung der Warmeproduktion, ein Anlegen der Ohren an den Korper 
beobachten, wahrend die Durchleitung von warmem Wasser Erweiterung der 
RautgefaBe, Minderung der Warmeproduktion und steiles Aufstellen der Ohren 
bewirkt. Genau so wirkt eine Erwarmung des Carotisblutes. 

1. Wlirmestich. 

Ein adaquater Reiz fUr die thermoregulatorischen Zentren ist demnach 
ihre eigene Temperatur. Durch Abkiihlung bzw. Erwarmung der Haut werden 
nach Erregung der Temperaturnerven dem Zentrum auf nervosen Bahnen 
Impulse zugetragen. Auch durch schmerzhafte Reize verschiedener Nerven konnen 
Schwankungen der Temperatur von zentraler Stelle aus eingeleitet werden. 
Neben diesen physiologischen Reizen hat man durch relativ grobe Eingriffe, 
namlich mechanische £asion der Stammganglien durch den sog. Hirnstich die 
Korpertemperatur urn mehrere Grade in die Rohe treiben konnen, besonders 
hohe Temperaturen wurden durch Stich ins Tuber cinereum erzeugt. Sie sinken 
nach 1-2 Tagen wieder zur Norm ab und konnen, wenn als eingefiihrte Sonde 
eine Elektrode benutzt wird, durch elektrische Reize erneut zum Anstieg gebracht 
werden. Am Menschen wurden nach hohen Riickenmarksverletzungen und 
Ralswirbelbriichen Temperatursteigerungen iiber 43,90 beobachtetl. Mit diesen 
Bemerkungen sind wir schon in das Gebiet der eigentlichen Fieberursachen 
hineingeraten. 

2. Pyrogenetische Substanzen. 
Man kann das Fieber am einfachsten definieren als den Zustand patho

logisch gesteigerter Erregbarkeit in den wiirmeregulierenden Zentren. Es ist 
nun zu untersuchen, welche Stoffe die Zentren in diesen Zustand versetzen. 
Man hat die fiebererregenden Mittel ganz allgemein als pyrogenetische Sub
stanzen bezeichnet und kann dieselben trennen in solche korpereigener und 
korperfremder Rerkunft. AuBer an den Zentren konnen die pyogenetischen Sub
stanzen teilweise auch peripher angreifen, z. B. am peripheren Sympathicus; 
Schilddriisenstoffe durch Steigerung der Warmebildung in den peripheren Erfolgs
organen. Korpereigene Fiebergifte entstehen z. B. beim Zerfall von roten Blut
korperchen in der Blutbahn (paroxysmale Ramoglobinurie) und bei der Zerstorung 
der sehr labilen Blutplattchen. Das sog. aseptische Fieber der Chirurgen kommt 
nach stumpfen Traumen der Muskulatur durch Zerfall von MuskeleiweiB und 
Abbau von Blutderivaten zustande. 

Die korperfremden Fiebergifte sind nur zum allergeringsten Teil chemisch 
definiert. Es kann jedes korperfremde EiweiB als pyrogene Substanz wirken. 
Nicht jedes EiweifJ wirkt bei jedem Tier in gleicher Weise auf das Warme
zentrum. Im allgemeinen sind die zusammengesetzten EiweiBkorper (Nucleopro
teide, Nucleohistone 2) weniger wirksam als die Spaltungsprodukte, das Riston 
und Protamin. EiweiBkorper mit viel Diaminosauren sind wirksamer als solche, 
die iiberwiegend Monoaminosauren enthalten. Eine groBe Rolle haben eine 
Zeitlang die Albumosen gespielt, die KREHL und MATTHES 3 bei 30% aller 

1 BRODIE: Med. Chirurg. Transact. 20, 146 (1837). 
2 SCHITTENBELM U. WEICHARDT: Z. Immun.forsch. Orig. 6, 609 (1912). - Miinch. 

med. Wschr. 1910-1912 I. - Z. exper. Path. u. Ther. 10 u. 11 (1912). 
3 KKEm.. u. MATTHES: Arch. 1. exper. Path. 31i (1895), 38 (1905). 
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Fiebernden im Harn nachweisen konnten. Sie glaubten in den Albumosen Fieber
gift sehen zu durfen, sind jetzt aber von dieser Ansicht zuruckgekommen. Spater 
meinte FRIEDBERGER1 in seinem Anaphylatoxin die einheitliche Fiebersubstanz, 
die in jedem FaIle als ein intermediares Abbauprodukt des EiweiBes bei Fie
bernden auftreten soIl, gefunden zu haben. Uber diese pyrogenetische Zwischen
stufe hinaus soIl dann das hochgiftige Anaphylatoxin in niedrigere ungiftige 
Spaltprodukte zerlegt werden. Wie SCHITTENHELM betont 2, ist die Annahme 
eines einheitlichen enorm giftigen, relativ hoch molekularen, intermediaren EiweiB
spaltprodukts, das aus allen Proteinen entsteht, eine rein theoretische. Auch fur 
das bakterielle Fieber nimmt FRIED BERGER ein einheitliches Anaphylatoxin an, 
welches mit dem aus anderen EiweiBkorpern entstehenden Anaphylatoxin iden
tisch sein soIl. Er glaubt mit diesem Anaphylatoxin samtliche vorkommenden 
Fiebertypen kopieren zu konnen und in dem infektiosen Fieber den Ausdruck 
der Uberempfindlichkeit gegen das betreffende BakterieneiweiB sehen zu durfen. 

Es ist aber neuerdings gelungen z. B. das sog. Typhusanaphylatoxin von 
der fiebererregenden Substanz der Typhusbacillen durch Filtration mittels 
CHAMBERLAND-Kerzen zu trennen. Damit ist die Lehre von dem Anaphyla
toxin als einheitlichem Fiebergift widerlegt. Sicher ist aber, daB beim Zustande
kommen des Fiebers Uberemp/indlichkeitsreaktionen eine Rolle spielen. Es ist 
bewiesen, daB das Warmezentrum selbst bzw. die dasselbe darstellenden Ganglien 
durch die Vorbehandlung mit artfremdem EiweiB streng spezifisch sensibilisiert 
werden konnen. Es ist gelungen, Pferdeserum in kleinsten Mengen direkt in die 
Warmestichgegend zu injizieren. Macht man solche Injektionen bei bis dahin 
nicht vorbehandelten Tieren, so tritt kein EinfluB auf die Korpertemperatur 
ein. Werden die intracerebralen Injektionen aber bei mit Pferdeserum vorbe
handelten Tieren durchgefuhrt, so tritt ein deutlicher Fieberanstieg auf, welcher 
2 Stunden nach der Injektion sein Maximum erreicht und etwa 3 Stunden 
anhalt. Werden bei sensibilisierten Tieren grofJe Mengen Pferdeserum intra
cerebral injiziert, so tritt nicht eine Erhohung der Temperatur, sondern ein 
Sturz derselben ein. Diese nach intracerebraler Zufuhr des zugehorigen Antigens 
erzeugten Temperaturanderungen sind auf die spezi/ische Uberemp/indlichkeit 
des Temperaturzentrums zuruckzufUhren. Die kleinen intracerebral injizierten 
EiweiBmengen bedingen bei vorbehandelten Tieren eine Erregbarkeitssteigerung 
des Warmezentrums und damit Fieber. Die groBeren Mengen fUhren zur 
Erschopfung des Warmezentrums, damit zum Zusammenbruch der Regulation 
und zum Temperatursturz. Ebenso wie das Warmezentrum lassen sich auch 
andere Gewebe, Muskel, Nerven und Leberzellen spezifisch sensibilisieren3. 

Entfernt man Tieren die Hypophyse, so sinkt die Korpertemperatur rasch abo 
Sie betragt kurz vor dem etwa am 3.-5. Tage nach der Operation eintretenden 
Tode zwischen 25-27°. Pyrogene Stoffe sind bei hypophysektomierten Tieren 
wirkungslos, die Fieberfahigkeit hypophysektomierter Tiere ist geschwacht. 
Die Erregbarkeit des Warmezentrums ist durch den A us/all der H ypophysen
funktion betrachtlich herabgesetzt und kann teilweise durch Hypophysen
extrakt wiederhergestellt werden 4 • 

1 FRIEDllERGER: Dtsch. med. Wschr. 1911 I. 
2 SCHITTENBELlIl: Anaphylaxie und Fieber. Verh. dtsch. Kongr. inn. Med. 30,44 (1913). 
3 HASHIMOTO, M.: Arch. f. exper. Path. XX 78, 370 (1915); XXI 78, 394 (1915). 
4 HASHIMOTO, M.: Arch. f. exper. Path. 101, 218 (1924). 

10* 
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AuBer den genannten kennt man eine Reihe wohldefinierter Substanzen, 
die als pyrogene Stoffe sehr wirksam sind und denen gleichzeitig gemeinsam ist, 
daB sie als Sympathicusreizmittel wirken (Tetrahydronaphthylamin, Coffein, 
Cocain, Atropin und Adrenalin). 

Besonders bemerkenswert ist es, daB eine andere Reihe von Giften, welche die 
autonomen Zentren fUr den Oculomotorius, den Vagus, die Chorda tympani, 
den Pelvicus erregen, namlich Pikrotoxin, Santonin, Aconitin, Veratrin, Digitalin 
einen typischen Temperaturabfall bewirken, und zwar nicht durch Narkose des 
Warmezentrums, wie die eigentlichen Antipyretica, sondern, wie MEYER 1 

meint, durch Erregung der Kuhlzentren, wahrend die pyrogene Erregbarkeit 
der Warmezentren gleichzeitig nahezu erhalten bleibt. 

Nach den Erfahrungen fiber die differente Wirksamkeit der eben genannten 
Gruppen von Substanzen ist MEYER geneigt anzunehmen, daB das Wiirme
zentrum sympathisch und das K uhlzentrum dagegen parasympathisch innerviert 
wird. 

Unter den Stoffen, welche geeignet sind Fieber zu erzeugen, spielen eine 
Gruppe von Korpern eine besondere Rolle, welche an sich als indifferente Sub
stanzen gelten. Hierher gehort das Paraffin, welches in feinzerstaubtem Zu
stande in die Blutbahn gebracht, mit groBer RegelmiiBigkeit die Temperatur 
der Versuchstiere um ein oder mehrere Grade erhohen 2. Als Erkliirungsmog
lichkeit wurde neben einer direkten GefiiBwirkung durch die corpuscular en 
Elemente die Entstehung pyrogenetischer Substanzen als Folge der durch sie 
angeregten phagocytiiren Tatigkeit der Leukocyten diskutiert, andererseits aber 
die Entstehung von fiebererregenden Substanzen durch einen reaktionsfOrdernden 
EinfluB der Paraffinteilchen im Blutplasma erortert. Ahnlioh muB man sich 
wohl auch die bei MetaIlgieBern beobachteten Temperaturerhohungen erklaren, 
sog. Giepfieber der MessinggieBer 3• 

Eine Storung im Gleichgewicht der Na- und Ca-Ionen ruft gleichfalls Fieber 
hervor; so sind wohl die Temperaturen nach Infusionen der sog. physiologischen 
KochsalzlOsung zu verstehen. Das nach Infusion von hypertonischen Zucker
lOsungen auftretende Fieber ist nicht einheitlicher Natur; zum Teil hangt es auch 
mit den Folgen der durch die Storung des osmotischen Gleichgewichts gesetzten 
Schadigungen zusammen '. 

Die wiirmeregulierenden Zentren sind so fein und empfindlich eingestellt, 
daB es bei der fiberwiegenden Mehrzahl interner und chirurgischer Erkrankungen 
zu Schwankungen der Korpertemperatur kommen kann. Schon die mechanische 
Reizung der Zentren, z. B. bei Briichen der Schadelbasis oder Tumoren in der 
Gegend des Zwischenhirns und der Hypophyse, fUhrt zu erheblichen Tempe
ratursteigerungen. Oft beobachtet sind stunden- und tagelange Temperatur
erhOhungen nach epileptischen Anfallen; bei Apoplexien, bei luis chen Affektionen 
des Zentralnervensystems, bei multipler Sklerose sind Temperaturerhohungen 
sichergestellt; Zustanden, bei denen die Bildung pyrogenetischer Substanzen 
sicher nicht im Vordergrunde steht, sondern bei denen wir die Temperatur
erhohung als Reizeffekt der mechanischen Alteration der temperaturregulierenden 

1 MEYER: a. a. O. 
2 BOCK: Arch. f. exper. Path. 88,1 (1912). - SCHONFELD: Arch. f. exper. Path. 84, 88 

(1919). 3 LEHMANN: Arch. BOZ. Hyg. 72, 358. - KISSKALT: Z. Hyg. 71, 473 (1912). 
4 BINGEL: A. c. P. P. 84, 1 (1910). 
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Bahnen und Zentren nach Analogie des Fieberstichs deuten; ob es ein rem 
"nervoses Fieber" gibt, ist zweifelhaft. 

Die systematische Feststellung des Ablaufs der Temperatur des kranken 
Menschen zeigte bald, daB bei den Infektion8krankheiten das Fieber eine regel
maBige Erscheinung ist. Der Kau8alzu8ammenhang zwischen Infekt und Fieber 
gehort zu den empirisch und experimentell am besten begrundeten Lehren 
der modernen Klinik; jeder Arzt sucht, sobald er an seinem Kranken eine 
erhohte Korpertemperatur festgestellt hat, zunachst nach einer infektiosen 
Ursache. Viele Infektionskrankheiten haben eine fUr sie charakteristische 
Fieberkurve, deren Kenntnis von hoher diagnostischer und therapeutischer 
Bedeutung ist. 

Die Fiebertypen des Eintag8fieber8, der uber Wochen und Monate sich hin
ziehenden Continua, de8 remittierenden, am Tage urn mehrere Grade schwankenden 
Fiebers und des intermittierenden Fiebers, bei welch em die Temperaturerhohungen 
attackenweise auftreten und zwischen den einzelnen Attacken tagelange fieber
freie Intervalle bestehen bleiben, sind in den diagnostischen Lehrbuchern ein
gehend beschrieben. Wie dieser Fiebertypus im Einzelfall zustande kommt, hangt 
von verschiedenen Faktoren abo Ganz allgemein spielen bei jeder Infektion Stoff
wechsel- und Zerfallsprodukte die Erreger, weiterhin auch Abbauprodukte des 
geschadigten Zellmaterials des kranken Organisums als pyrogenetische Sub
stanzen die Rauptrolle. Machen die Erreger einen bestimmten Entwicklung8-
zyklu8 durch, wie Z. B. die Malariaplasmodien, dann wird der Temperaturablauf 
durch ihn in charakteristischer Weise bestimmt. Raben sich die Erreger an 
umschriebener Stelle des Korpers, Z. B. einem Venenplexus eingenistet, wird 
der Fieberverlauf dadurch bestimmt, wie haufig von diesem Brutplatz aus 
neue Schiibe in die allgemeine Blutbahn erfolgen. Jeder solcher Schub wird 
durch ein plOtzliches Ansteigen der Korpertemperatur, welches haufig von 
Schuttelfrost begleitet ist, signalisiert. Schwieriger ist schon abzuschatzen, wie 
hoch der EinfluB der Abwehrkrajte des Organismus auf die Bildung pyrogenetischer 
Substanzen aus den Bakterienleibern zu bewerten ist. Man hat sich die Vor
stellung gebildet, daB das aktive Serum vermoge der in ihm enthaltenen Fermente 
eine Andauung oder mehr oder weniger weitgehende Aufspaltung des Bakterien
korpers bewirke; bei diesem Abbau wurden pyrogenetisch hochwirksame Stoffe 
frei und wurden so das Fieber erzeugen. Die gleiche Vorstellung ist auch fur 
totes aus irgendwelchem Grunde aus dem Bestande des lebenden Organismus 
ausgeschaltetes OrganeiweiB entwickelt worden. Die Versuche, mit den Rypo
the sen uber den anaphylaktischen Symptomenkomplex die Fiebertypen allein 
erklaren zu wollen, haben unsere Erkenntnis wenig gefordert. So viel steht fest: 
Ein Organism us, der einmal mit einem bestimmten Erreger im Kampf gelegen hat, 
verhalt sich bei einer zweiten Infektion oder bei einer Injektion von Substanzen, 
die aus dem Korper des Erregers hergestellt wurden, bezuglich der Fieber
reaktion anders, er ist in der Regel wesentlich empfindlicher. Es genugen 
schon sehr kleine Mengen von Erregermaterial oder Derivaten seiner Leibes
substanz, urn eine Fieberreaktion auszulOsen; Mengen, denen gegenuber der un
vorbereitete Organismus reaktionslos bleiben wurde. Diese Erfahrung ist fUr die 
Feststellung latenter Infekte von groBer diagnostischer Bedeutung geworden; 
die probatorische Tuberkulininjektion ist das bekannteste Anwendungsgebiet. 
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Diese Beobachtungen stehen in guter Ubereinstimmung mit der Tatsache 
einer spezifischen Sensibilisierung des Warmezentrums. 

Undurchsichtig ist bis heute in vielen Fallen der Vorgang der Entfieberung. 
Warum z. B. bei der Pneumonie gerade am 7. Tage der Temperaturabfall erfolgt, 
ist aus der Eigenart des Erregers allein nicht zu erklaren. Die pneumonischen 
Infiltrationen iiberdauern die Entfieberung nicht selten urn viele Tage. Wir 
stellen uns vor - ohne das im einzelnen beweisen zu konnen -, daB der Orga
nismus ungefahr in einer W oche die zur Abwehr und Unschadlichmachung der 
Erregermassen notigen Gegenkrafte mobilisiert hat und damit die gebildeten 
und in Bildung begriffenen pyrogenetischen Substanzen zu unwirksamen Spalt
produkten zerlegt. Vielleicht ist auch mit einer Desensibilisierung des Warme
zentrums zu rechnen. 

Die 
steigert 

c. Stoffwechsel im Fieber. 
1. Gesamtstoffwechsel. 

Verbrennungen sind im Fieber bei weitem nicht so erheblich ge
als man nach der vermehrten Harnstoffausscheidung, nach den ersten 

#r--,---,--,--,--,--,--'---, gasanalytischen Untersuchungen 
und nach der Abnahme des Kor
pergewichts anfanglich anzuneh
men geneigt war. Soweit die Be
obachtungen an akutem, rasch 
ansteigendem Fieber bei vorher 
gesunden Menschen in Frage 
kommen, ist die Zunahme der 
oxydativen Prozesse durch die 
kleinen Muskelkontraktionen im 
Frost und durch vermehrte At
mung bedingt. Auf der Hohe des 
Fiebers ist die Steigerung der Oxy
dationen im wesentlichen durch 

DC 
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Abb.28. Stoffwechselsteigerungen in % iiber 

die Norm = 100 bei Fiebernden. 

vermehrte Herz- und Atmungstatigkeit zu erklaren, wahrend die hohere Eigen
warme selbst die Umsetzungen in den Geweben nur wenig beeinfluBt. So macht 
bei Meerschweinchen die Temperaturerhohung urn 10 eine Zunahme des Stoffver
brauchs urn 3,3 %. Nach allem, was exakte Untersuchungen ergeben haben, betragt 
die Vermehrung der Gesamtwdrmeproduktion im Fieber etwa 25 % . Sie kann 
ausnahmsweise auf 50-30% gesteigert sein. Wenn man bedenkt, daB Nahrungs
zufuhr den Umsatz urn 60%, Muskelarbeit aber urn noch weit hohere Werte 
die Calorienproduktion steigert und trotzdem kein Fieber entsteht, so muB 
die veranderte febrile Temperatureinstellung im Fieber notwendig in einer 
StOrung, besser in einer Umstellung - nicht Aufhebung - der Regulationen 
gesucht werden. Der Organismus des Fiebernden verhalt sich so, als ob er 
Warme sparen miisse; er bildet mehr und gibt weniger abo Beobachtungen am 
kranken Menschen zeigen, daB auch der Fiebernde sehr wohl imstande ist, die 
Temperatur zu regulieren, sonst miiBte ja bei einer Mehrproduktion der Mensch 
im Fieber dauernd warmer werden. Man hat sich die Vorstellung gebildet, 
daB das Zentrum seine regulierenden Fahigkeiten zwar nicht eingebiiBt habe, 
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aber gewissermaBen anders "hoher" eingestellt sei. Die hohere Temperatur 
wird yom kranken Organismus festgehalten. Sie ist der Ausdruck fUr eine 
pathologisch gesteigerte Erregbarkeit der regulierenden Zentren. Vor der Er
orterung der Stoffwechselvorgange im einzelnen muB darauf hingewiesen werden, 
daB die Steigerung der Verbrennungen im groBen gesehen - wenn auch nicht 
immer - mit der Fieberhohe parallel geht. Nebenstehendes Diagramm nach 
Du BOIS!, das die Untersuchungsergebnisse von 137 Fiebernden zeigt, erlautert 
diese Tatsache (Abb.28). Zieht man die Vermehrung durch gesteigerte Herz
und Atemtatigkeit und die hohere Korperwarme ab, so bleiben fUr die Ver
mehrung des Gesamtumsatzes bei mittelschwerem Fieber noch 5-10% ubrig. Das 
Vorkommen von fieberhaften Temperaturen ohne vermehrte Warmebildung ist 
klinisch sicher beobachtet und experimentell bestatigt. 

2. Storungen des Kohlehydratstoffwechsels. 

Der Kohlehydratstoffwechsel des Fiebernden zeigt nach zwei Richtungen Ab
weichungen von der Norm. Zunachst ist eine weitgehende Abnahme des Leber
glykogens von verschiedenen Seiten sichergestellt 2• Zwei Ursachen werden 
dafUr genannt: Die erste ist die bei jedem Fieber eintretende Inanition, 
die immer zu raschem Glykogenschwund fUhrt, die zweite wird in einer ge
steigerten Fahigkeit des fiebernden Organismus, das Glykogen zu zersetzen, 
gesucht. Nach Zuckerfutterung sollen fiebernde Tiere erheblich weniger Gly
kogen speichern als normale. Diese Befunde haben deswegen generelle Be
deutung, weil nach Vernichtung des Leberglykogens ein gesteigerter EiweiB
umsatz einsetzt, welcher auch fUr den Fiebernden behauptet wurde. Aber nicht 
alle Fieberformen haben regelmaBig einen Glykogenschwund zur Folge: Der 
Fieberstich bewirkt eine Glykogenverarmung der Leber, in geringerem Umfange 
auch der Muskeln, das infektiose Fieber aber nicht 3• 

Eine zweite Starung des Kohlehydratstoffwechsels findet in der febrilen 
H yperglykamie und alimentaren Glykosurie ihren Ausdruck. Beides ist keine 
regelmaBige Begleiterscheinung des fieberhaften Prozesses. Die experimentelle 
Pankreasglykosurie kann sogar durch Streptokokkeninfektion zum Verschwinden 
gebracht werden, bleibt aber durch Milzbrandinfektion unbeeinfluBt. Die Krank
heiten, bei denen vorzugsweise eine febrile Hyperglykamie beobachtet wurde, 
sind Pneumonie, Miliartuberkulose und Sepsis. Die Erklarung wird gesucht in 
der eben schon beschriebenen Neigung der Leber zur Glykogenausschuttung 
- man findet Hyperglykamie auch nach dem Warmestich 4 - und in einem 
mangelhaften Glykogenspeicherungsvermogen der Leber im Fieber. In diesem 
Zusammenhang ist es bemerkenswert, daB die diabetische Glykosurie durch 
interkurrentes Fieber oft vermindert wird 5. 

1 Du BOIS: J. amer. med. Assoc. 77, 253 (1921). 
2 MANASSEIN: Zit. von v. NOORDENS Handbuch, 2. Aufl., Bd. 1, S.635. - Virchows 

Arch. 56, 220 (1870). - SCHUT: Beitr. Klin. Tbk. 35, 75 (1915). - RICHTER U. SENATOR: 
Z. klin. Med. 54, 1. 

3 ROLLY: Dtsch. Arch. klin. Med. 78, 250. 
4 FREUND u. MARCHAND: Arch. f. exper. Path. 72,56 (1916); 73,276 (1913). - ROLLY 

u. OPPERMANN: Biochem. Z. 48, 260 (1913). - NOEL PATON: J. of Physiol. 22, 121 (1897).
RICHTER: Fortschr. Med. 1898, 331. 

5 HIRSCHFELD: Berl. klin. Wschr. 1900 I, 550. 
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3. Storungen des Fettstoffwechsels im Fieber. 
Die wichtigste Starung des Fettstoffwechsels im Fieber ist die febrile Ke

tonurie. Wahrend man fruher als Quelle der Acetonkorper die Kohlehydrate an
sah, weiB man jetzt, daB allein die Fettsauren und Aminosauren als ketogene 
Substanzen in Frage kommen. Die drei hier zu nennenden Acetonkorper sind: 

p·Oxybuttersaure . CH3 • CHOH . CH2COOH 
Acetessigsaure .... CH3 • COCH2 • COOH 
Aceton. . . . . . . CH3 • CO . CH3• 

Die allgemeinen Bedingungen fUr das Auftreten von Acetonkorpern sind, 
wie das im Kapitel XI naher erortert werden wird, das Vorhandensein von Fett
sauren und Aminosauren und das Fehlen von Kohlehydraten im Stoffwechsel. 
Bei vorhandenen Kohlehydraten kann auch die starkste Steigerung der Fett
zersetzung keine Acetonurie bedingen. Es sind bei Fiebernden aIle drei Aceton
korper nachgewiesen worden. Acetessigsaure und P-Oxybuttersaure werden 
selten gefunden. Nur bei Kindern ist das Vorkommen von Acetessigsaure, 
besonders im Eruptionsstadium akuter Exantheme nicht so selten. Die p-Oxy
buttersaure wurde bei Scharlach, Masern, Typhus, Dysenterie nachgewiesen. 
Fur die febrile Ketonurie sind folgende Momente angeschuldigt worden: Man
gelnde Nahrungszufuhr, Mangel an Kohlehydraten, direkt toxisch wirkende 
oxydationslahmende Substanzen und die durch Unterernahrung bedingte Fett
einschmelzung, auf welche schon der rasche Schwund des Fettpolsters der 
Fiebernden hinweist. Die im "ObermaB der Leber zustromenden Fettmengen 
konnen von dem geschadigten und glykogenarmen Organ nicht rasch genug 
bis zu CO2 und H 20 oxydiert werden. Das Auftreten der Acetonkorper ist als 
eine leichte Form der Azidose aufzufassen. DaB eine solche vorliegt, ist durch 
eine Verminderung des Kohlensauregehaltes im Blute der Fiebernden erwiesen. 
Dieser sinkt von 31,34 Volumprozent normal auf 9,84-20,34 Volumprozent 
abo Neben der Azidose kommt fUr den verminderten Kohlensauregehalt des 
Blutes die im Fieber erhohte Ventilation als Ursache in Frage. 

Die zweite Abweichung auf dem Gebiete des Fettstoffwechsels ist in dem 
Verhalten des Blutcholesterins gegeben. 1m hohen Fieber wird ein Absinken 
desselben auf 50% der Norm gesehen. Auf diese primare Hypocholesterinamie 
folgt zu Beginn der Rekonvaleszenz ein Ansteigen auf ubernormale Werte. 
GRIGAUT 1 ist geneigt, diese postfebrile Hypercholesterinamie mit den Immuni
sierungsprozessen in Verbindung zu bringen, zumal auch die Typhusschutz
impfung einen entsprechenden Anstieg des Blutcholesterins bewirken solI. 

Eine Erklarung der eigenartigen Erscheinung kann aber auch ohne aIle Beziehungen 
zum immunisatorischen ProzeB gegeben werden: Wir wissen einerseits, daB das Cholesterin 
bei Unterernahrung vermindert werden kann und finden z. B. bei einer typischen Inanitions
krankheit, dem epidemischen 0dem, abnorm niedrige Werte. Nun ist im Beginn jeder 
fieberhaften Erkrankung die Nahrungsaufnahme und Resorption gestort und der Befund 
der Inanitionshypocholesterinamie stimmt gut uberein mit der Senkung des Cholesterin
spiegels im Anfangsstadium schwerer Infektionskrankheiten. Fur die sekundare Vermehrung 
des Cholesterins kommen zwei Moglichkeiten in Frage: 1. die Transporthypercholesterin
arnie, die immer dann einsetzt, wenn Depotfette rnobilisiert werden, und dies Ereignis 
muB eintreten, wenn die Glykogenbestande, wie das oben auseinandergesetzt wurde, 
erschopft sind; 2. kommt die ZeIlzerfallshypercholesterinamie in Frage, die bei malignen 
Tumoren, bei degenerativen Nierenerkrankungen beobachtet wird. 'Velche von diesen 
beiden M6g1ichkeiten im Vordergrunde steht, muB vorerst offen bleiben. 

1 GRIGAUT: Le Cycle de la Cholesterinemie. Paris 1913. 
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4. Storungen des EiweiBstoffwechsels. 

Wenn wir mit der Auffassung des Fiebers als eines Erregungszustandes 
der warmeregulierenden Apparate im Rechte sind, so ist zu erwarten, daB 
im Fieber qualitativ die gleichen energetischen Prozesse ablaufen, wie die 
zur Erhaltung normaler Korpertemperaturen geeigneten. 1m Mittelpunkt des 
lnteresses steht die Beteiligung des EiweiBes an den Gesamtzersetzungen. 
Sie muB, da - wie oben auseinandergesetzt - die Gesamtoxydationen im 
Fieber zunehmen, absolut genommen groBer werden. Sie betragt normalerweise 
15-20% der Gesamtverbrennungen. Man hat aus der vermehrten Harnstoff
ausscheidung der Fiebernden einen anders gearteten Ablauf der Gesamtoxy
dationen beschlossen. Nach Untersuchungen von GRAFE! betragt bei hungernden 
Fiebernden der EiweiBanteil wie beim Gesunden 18-20% des gesamten Energie
haushalts. Diesen Beobachtungen gegenuber stehen zahlreiche andere, nach 
denen eine erhohte Stickstoffausscheidung der Fiebernden sichergestellt ist. 
Es fragt sich daher, ob neben der energetischen EiweiBzersetzung noch ein 
spezifisch febriler Protoplasmazerfall vorkommt. Das erscheint sicher: 

FREUND und GRAFE 2 haben in neueren Untersuchungen bei Hunden und Kaninchen 
das Halsmark durchtrennt, die zentrale Warmeregulation dadurch ausgeschaltet, durch 
entsprechende AuBentemperatur die Korperwarme aber normal erhalten. Dadurch steigt 
der Gesamtstoffwechsel nur urn 10-20%, der EiweiBumsatz aber urn das vierfache der 
Norm. Durch nachtragliche todliche Infektion dieser Tiere konnte weder die Gesamt
calorienproduktion noch der EiweiBumsatz weiter gesteigert werden. Es ist also durch die 
Halsmarkdurchschneidung mit der Wiirmeregulation gleichzeitig ein Hemmungszentrum 
fiir die normalen Stoffwechselfunktionen ausgeschaltet worden. Da sekundare Infektion 
bei diesen Tieren keine weitere Steigerung des EiweiBumsatzes zur Folge hatte, kann 
die febrile Azoturie nicht durch peripher angreifende Momente bedingt sein. Offenbar 
wirken die pyogenetischen Substanzen so auf das Warme- und Stoffwechselzentrum im 
Zwischenhirn, daB einerseits Fieber, andererseits durch Fortfall der Hemmung im Stoff
wechselzentrum eine Steigerung der Verbrennungen und des EiweiBumsatzes mit Azoturie 
auftritt. Dieser vermehrte EiweiBzerfall kommt bssonders bei hohen Temperaturen zur 
Geltung. 

Neben den eben erwahnten Faktoren mogen auch die EiweiBzerfaIlsprodukte 
z. B. aus den Bakterienleibern ihrerseits durch ihre spezijisch-dynamische Wirkung 
die Azoturie weiterhin begiinstigen. Das Erfolgsorgan fur den erhohten EiweiB
umsatz ist wahrscheinlich die Leber. 

Man fragt sich zunachst, wie wirkt die Uberhitzung an sich auf den EiweiB
zerfall. Fur den Menschen haben LINSER und SCHMIDT 3 diese Frage dahin 
beantwortet, daB eine Erhohung der Korpertemperatur durch auBere Warme
zufuhr, solange Temperaturen von 390 nicht uberschritten werden, keinen 
vermehrten EiweiBzerfall zur Folge haben. Bei einer Korperwarme uber 400 

tritt jedoch regelmaBig ein pathologischer N-Zerfall ein. Abgesehen von dieser 
Uberwiirmungsazoturie kommt wie gesagt der zentrogen bedingte Mehrzerfall 
des Protoplasmas in Frage. Hier konnen wir unterscheiden einen durch reich
liche Nahrungszufuhr ausgleichbaren, vielleicht durch die Inanition mit
bedingten und einen nicht ausgleichbaren Anteil. Der Stoffwechsel des Fie
bernden ist wie der des Hungernden mit seinem EiweiB zu 18-20% am 

1 GRAFE: Miinch. med. Wschr. 1913 I. 
2 Literatur bei GRAFE: Handbuch der normalen und pathologischen Physiologie, Bd. 5, 

S.260. 3 LINSER U. SCHMIDT: Dtsch. Arch. klin. Med. 79, 514 (1904). 
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Gesamtumsatz beteiligt; was daruber hinaus geht, wird von vielen Autoren 
als toxischer EiweiBzerfall bezeichnet. Soweit derselbe nicht durch die Fieber
gifte bedingt ist, kommt fUr ihn ein erhohter intracelluliirer Stoffwechsel, der 
vielleicht mit immunisatorischen Vorgangen in Beziehung zu bringen ist, in 
Frage, wahrend fur den extracelluliiren Stickstoffumsatz ein vermehrter Zell
zerfall durch autolytische Prozesse diskutiert werden kann. DaB nach plOtz
lichen febrilen Temperatursteigerungen eine vermehrte N-Ausscheidung VOf

kommt, ist sichergestellt. So fand man am 2. und 3. Tag nach der Krise bei 
Recurrens eine Harnstoffausscheidung von 168 g. 

In eigenen Untersuchungen bei Malariakranken fand ich an den Fiebertagen 
Stickstoffwerte bis zu 30 g (bei einer Zufuhr von 1/2-1 Liter Milch [6-7 g N]). 

Die Verteilung der N-haltigen Substanzen im Harn ist wenig gestort. Ver
mehrt wurden gefunden das Ammoniak, das Kreatinin und der von SALKOWSKI 
sog. kolloidale Stickstoff. 

Eigene Untersuchungen liber den Kreatin-Kreatininstoffwechsel bei kurzdauerndem 
Fieber haben ergeben 1, daB die Erscheinung der febrilen Hyperkreatininurie und Kreatinurie 
genau wie bei langdauernden fieberhaften Erkrankungen nach rasch abklingenden Fieber
attacken und nach artefiziellen Temperatursteigerungen beobachtet werden kann. Dabei 
zeigt im allgemeinen das Verhaltnis von Kreatinstickstoff zum Gesamtstickstoff im Gegen
satz zum normalen Verhalten selbst bei sehr starken Schwankungen der N-Ausfuhr eine 
bemerkenswerte Konstanz. Eine Ausnahme machen die Versuche mit klinstlicher Durch
warmung (Diathermie) der Muskulatur, in denen der Gesamtkreatininstickstoff einseitig 
vermehrt wurde. Folgen mehrere Fieberattacken in kurzen Intervallen hintereinander oder 
werden Injektionen pyrogener Substanzen in kurzen Zeitabstanden zu wiederholten Malen 
durchgefUhrt, so vermindern sich die Werte fUr Kreatin und Kreatinin in den spateren 
Anfallen. Zur Erklarung der febrilen Hyperkreatininurie und Kreatinurie wird neben der 
besseren Durchblutung der Muskulatur eine beschleunigte Umwandlung des Phosphagens 
in Kreatin mit sekundarer Hyperkreatinamie und Kreatinurie bzw. Hyperkreatininurie 
herangezogen_ Die febrile Hyperkreatininurie ist keine obligate Erscheinung des fieber
haften Prozesses. 

1m Ham mancher Fiebernden (Typhus abdominalis und exanthematicus, 
bei schwerer Tuberkulose und bei Masern) wird ein Korper nachgewiesen, welcher 
mit der Sulfanilsaure bei Anwesenheit von salpetriger Saure, die sog. Diazo
probe gibt. Die bei Anstellung dieser Probe benutzten Diazoniumsalze reagieren 
besonders mit der Amidogruppe aromatischer Amine; unter den EiweiBkorpern 
geben diejenigen, die Tyrosin oder Histidin enthalten, eine positive Diazoprobe. 
Der hauptsachlichste Diazotrager im Ham ist das Urochromogen, das den 
Oxyproteinsauren nahesteht. 

5. Der Wasser- und Salzhaushalt im Fieber. 

Der Wasserhaushalt der Fiebernden ist in der Richtung einer Wasseranreiche
runy des Organismus geandert 2. Prim are Funktionsstorungen der Nieren sind dafUr 
nicht verantwortlich zu machen. Vielleicht nehmen die an EiweiB verarmenden 
Zellen mehr Wasser auf wie man das bei Inanitionszustanden finden kann. So 
sah ich 3 bei einem Kranken mit carcinomatoser Entartung des Pankreas an 
Stelle des Fettmarks in den langen Rohrenknochen eine vollkommen waBerige 
Gallerte. Wenn auch in manchen Fallen fieberhafter Erkrankungen StOrungen 

1 BURGER: Z. exper. Med. 12, 1 (1921). 
2 SCHWENKENBECHER U. INAGAKI: Arch. f. exper. Path. 55, 203. 
3 BURGER U. BEUMER: Z. exper. Path. u. Ther. 13 (1913). 
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der Zirkulation mit ihrer erschwerten Wasserausfuhr als Ursache fUr die febrile 
Wasserretention anzusehen sind, so ist im allgemeinen diese Anschauung nicht 
ausreichend. Andererseits wird der erh6hte Wasserreichtum der Fiebernden 
durch einen gesteigerten Wasserbedarf erklart. Durch den Zellzerfall sollen 
zahlreiche kleine Molekule gebildet werden, welche mehr Wasser im K6rper 
retinieren. 

Eine viel diskutierte Frage ist die nach dem Verbleib des Kochsalzes im 
Fieber, das z. B. bei der Pneumonie vollkommen aus dem Harn verschwinden 
kann1 . Bei anderen fieberhaften Erkrankungen, besonders auch im chronischen 
Fieber, wurde der Kochsalzstoffwechsel vollkommen normal gefunden. Bei 
Malaria solI sogar eine vermehrte Kochsalzausscheidung vorkommen. Die auBer 
bei der Pneumonie auch bei Typhus, Recurrens, Masern und Scharlach beob
achtete Kochsalzretention wird auBer den eben oben angefuhrten Momenten 
durch die gleichzeitig eintretende Wasserretention erklart. Dann solI durch 
die Umwandlung von chlorarmen ZelleiweiB in chlorreicheres zirkulierendes 
EiweiB eine Chloreinsparung bedingt werden. SchlieBlich wird behauptet, daB 
der im Fieber vermehrt ausgeschiedene Phosphor in seinen osmotischen Funk
tionen durch das retinierte Kochsalz vertreten und so trotz groBer P 20 5-Verluste 
die Isotonie gewahrt werden. Keine dieser Anschauungen hat sich bisher 
durchsetzen k6nnen. Fur die Pneumonie spielt fraglos das in den Lungen sich 
bildende Exsudat als Chlordepot eine groBe Rolle bei der Kochsalzretention. 

6. Funktionsstorungen des Magendarmkanals und der gro6en 
Verdauungsdriisen im Fieber. 

Der Speichel und das in ihm enthaltene ptyalin wird bei schwerem Fieber 
in erheblich verminderter Menge ausgeschieden. Die trockene rissige Zunge 
ist der auBere Ausdruck dafur. Die alkalische Reaktion des Parotisspeichels 
soIl gelegentlich in eine saure umschlagen. 

Die Salzsauresekretion des Magens nimmt bei akut fiebernden Menschen 
soweit ab, daB die freie Salzsaure meistens fehlt. Die Pepsinabsonderung wird 
dagegen nicht besonders beeintrachtigt. v. NOORDEN 2 ist es gelungen, durch 
stark gesalzene und gepfefferte Speisen den febrilen Torpor der Drusen zu 
brechen. Die Resorptionstuchtigkeit des Magens fUr Jodkali, experimentell 
gepruft, nimmt im Fieber abo Die motorischen Leistungen bleiben dagegen 
erhalten. Eine wichtige Funktionsst6rung ist die febrile Dysorexie. Der Appetit
mangel des Fiebernden geht soweit, daB es schwer halt, ihm mehr als ein Drittel 
seines Bedarfs beizubringen. Die Abmagerung der Fiebernden ist dadurch 
einfach erklart. 

Generelle Angaben uber die peristaltischen Leistungen des Darmtraktes beim 
Fiebernden lassen sich nicht machen. Bei vielen ist die Darmtatigkeit motorisch 
vermindert, bei schweren Infekten, z. B. Sepsis, k6nnen profuse, toxisch be
dingte Durchfalle mit erheblich beschleunigter Peristaltik auftreten. 

Die Funktionen der Leber beruhrten wir schon. Neben der mangelnden 
Glykogenfixation ist in vielen Fallen eine St6rung in der Gallenbereitung 

1 REDTENBACHER: Z. k. u. k. Ges. Ante Wien 6, 373 (1850). 
2 v. NOORDEN: Handbuch der Pathologie des Stoffwechsels, 2. Auf I. , Bd.1, S.664. 
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vorhanden. Die Galle wird dick und zahfliissig, ihrTrockenruckstand ist vermehrt. 
Als Ursache fUr die Eindickung kommen neben einer vermehrten Wasserabgabe 
nach auBen eine durch gesteigerten Blutzerfall bedingte Mehrbildung von Bili
rubin in Frage. Die febrile Urobilinurie hat zum Teil in dem gleichen Vorgang 
ihre Ursache, in manchen Fallen wird aber eine fieberhafte Schadigung der 
Leberfunktion die Ruckbildung des Bluturobilins in Bilirubin hemmen und 
so fUr einen vermehrten Dbergang von Urobilin bzw. Urobilinogen in den Harn 
AnlaB geben. 

D. ZirkulationsstOrungen im Fieber. 
Die febrile Beschleunigung der Herzaktion ist eine der bestbekannten Er

scheinungen des Fiebers. Man weiB, daB im Mittel je 10 Temperatursteigerung 
die Frequenz urn acht Schlage in der Minute erhoht. Eine Erklarung fUr 
diese Erscheinung ist bisher nur durch analoge Experimente am Tier versucht 
worden. Da fiebernde Kaninchen eine Zunahme der Schlagfolge nicht erkennen 
lassen, weil ihnen eine toxische Vaguserregung fehlt, so glaubt man, daB in 
Fallen, in denen febrile Pulsbeschleunigungen zustande kommen, der Vagus
tonus vermindert sei. Bei Untersuchungen am isolierten Saugetierherzen laBt 
sich nach Erwarmung der Suspensionsflussigkeit eine machtige Beschleunigung 
der Herztatigkeit nachweisen. Dabei nimmt mit zunehmender Temperatur die 
KontraktionsgroBe abo Die zeitliche Verkurzung der Herzaktion geht in der 
Hauptsache auf Kosten der Diastolendauer. Hierbei ist wesentlich, daB in 
die Diastole die Erholung fur den neuromuskularen Apparat fallt und die 
Kranzarterien nur wiihrend der Diastole durchblutet werden. Wenn beide 
Vorgiinge in unphysiologischer Weise langere Zeit hindurch gebremst werden, 
muB dadurch eine verminderte Leistungsfahigkeit des Herzens resultieren. 
Ganz abgesehen von den Schiidigungen, welche die Fiebergifte, wie z. B. 
das Diphtherietoxin, am Herzen selbst setzen. Fur das isolierte Froschherz 
zeigten AMSLER und PICKI, daB die Reizleitungsgeschwindigkeit beim Er
warmen proportional der Frequenzzunahme steigt und analog der Erregungs
leitung im motorischen Froschnerven im Sinne der v AN'T HOFFschen Regel 
beeinfluBt wird. 

Zur Erkliirung der febrilen Herzacceleration sind folgende Moglichkeiten 
erortert worden: Erstens entstehen bei der febril gesteigerten Muskeltatigkeit 
Stoffe, welche am Zentrum der herzbeschleunigenden Nerven, am Herzmuskel 
selbst oder am Zentrum der Herzhemmung unter Verminderung des Tonus 
angreifen konnten. Zweitens konnten die Fiebergifte selbst den Vagustonus 
aufheben oder den Acceleranstonus steigern. Eine Entscheidung daruber, welche 
der erorterten Moglichkeiten beim fiebernden Menschen im Vordergrund steht, 
ist bisher nicht gefallen. 

Der EinfluB des Fiebers auf die GefaBe auBert sich in einer Anderung 
der Blutstromgeschwindigkeit, des Blutdrucks, des Pulsbildes und der plethys
mographisch meBbaren Volumschwankungen ganzer Organe. Bei der Unter
suchung der Blutstromgeschwindigkeit muB zwischen der Geschwindigkeit in 
den peripheren und zentralen GefaBen unterschieden werden. Mit Hilfe der 

1 AMSLER u. PICK: Arch. f. exper. Path. 84, 234 (1919). 
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Ferricyankalimethode bestimmte WOLFF! die Gesamtumlaufsgeschwindigkeit 
beim normalen Kaninchen mit 5,5", am fiebernden Tier dagegen zu 6,5"-9,7". 
Damit ist eine erhebliche Verlangsamung des Blutstroms beim fiebernden Tier 
gezeigt. Es ist aber damit nicht gesagt, daB die Geschwindigkeit in peripheren 
GefiiBbezirken nicht erhoht sein konne, ein Vorgang, welcher sehr wohl durch 
eine entsprechende Verlangsamung der Blutstromung in zentralen Gebieten, 
z. B. im Bereich des Splanchnicus, iiberkompensiert werden kann. 

Der Blutdruck sinkt im Fieber. 1m allgemeinen geht der Grad der Druck
senkung der Schwere der Affektion parallel. Es gibt aber auch eine echte febrile 
Blutdrucksteigerung, die bisher keine Beachtung gefunden hat. lch 2 konnte 
an Malariakranken zeigen, daB im Beginne eines Anfalls der systolische Maxi
maldruck urn 20-30 mm ansteigt, urn auf der Fieberhohe eine mehr oder 
weniger rasche Senkung von 20-30 mm gegeniiber clem Ausgangswert zu er
fahren. Dadurch ergibt sich eine Schwankungsbreite von 40 bis 60 mm Hg 
wahrend der ganzen Fieberattacke. Beobachtet man an ein und demselben 
Patienten das Verhalten des Blutdruckes mehrere Tage hintereinander, so ist 
die starkste Blutdruckerhebung im allgemeinen am ersten Tage der Anfalls
serie zu finden, wahrend die starkste Blutdrucksenkung gewohnlich bei den 
spateren Anfallen auftritt. DaB der Blutdruck bei chronischem Fieber im all
gemeinen sinkt, ist eine Folge der durch das Fiebergift bedingten Herzmuskel
schadigung einerseits und GefaBlahmung andererseits. 

Die Volumschwankungen der Extremitaten, welche durch die Veranderung 
an den GefaBen bedingt sind, sind von MARAGLIANI 3 studiert. Er sah bei 
Malariapatienten F/2 Stunden vor Beginn des Temperaturanstiegs und 2 Stunden 
vor dem ersten leichten Frosteln eine GefaBkontraktion im Plethysmogramm 
eintreten. Die gleichen Verhaltnisse lassen sich auch mit sphygmobolometri
schen Versuchen dartun: So ist zu Beginn des Schiittelfrostes das Pulsvolumen 
regelmaBig sehr viel kleiner als wahrend des Druckabfalls und der Entfieberung. 

Die aus den Tonusschwankungen der GefaBe resultierenden Veriinderungen 
des Pulsbildes im Fieber sind Gegenstand zahlreicher Untersuchungen geworden. 
Sicher ist die Doppelschlagigkeit des Pulses (Dikrotie) von RIEGEL 4 richtig 
als eine primiire Anderung der pulsatorischen Bewegungsvorgange an den Ge
faBen gedeutet worden. Sie tritt unabhangig von der geanderten Herztatigkeit 
als eine Folge der Erschlaffung der GefaBwand auf. Ebenso ist der Capillar
puls und der penetrierende Venenpuls auf eine Tonusanderung der GefaBe im 
Fieber zuriickzufiihren. 

VIII. Storungen der Magendarmfunktion. 
Durch ihren eigentiimlichen Bau und die Gestaltung ihrer Wandungen ist 

die Mundhohle des Menschen in den verschiedenen Lebensaltern ihren be son
deren Aufgaben angepaBt. Dem Fehlen der Zahne beim Saugling entspricht 
eine geringe Entwicklung der Alveolarfortsatze beider Kiefer, die geringe Aus
bildung der Gaumen- und Rachenwolbung und des ganzen Kieferskelets. Die 
relativ kraftig entwickelte Zunge bewirkt, daB beim Saugling im Ruhezustand 

1 WOLFF: Arch. f. exper. Path. 19, 265. 2 BURGER: Med. Klin. 19191, 52. 
3 MARAGLIANI: Z. klin. Med. 14. 4 RIEGEL: Berl. klin. Wschr. 187411. 
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eine freie Mundhohle nicht vorhanden ist. Die schon in den ersten Lebenstagen 
kraftig ausgebildeten Masseteren und der durch seinen geringen Gehalt an 
Olsaure und groBen Reichtum an schwer schmelzbaren Fettsauren ausgezeich
nete BICHATsche Fettkorper, der zur Versteifung der Wange dient, erleichtern 
den Saugakt. In der gleichen Richtung wirken die Ausbildung des Musculus 
orbicularis oris und die Membrana gingivalis, eine dem freien Kieferrand auf
sitzende kammartige Schleimhautduplikatur, welche den Kiefer beim Saugen 
abdichtet. Bei dem reflektorisch ausgelOsten Saugakt treten diese Abdichtungs
einrichtungen zur Herstellung eines luftdichten Verschlusses um die Brustwarze 
der Mutter herum in Funktion. Durch kraftige Kontraktion der Mundboden
muskulatur wird ein Saugdruck erzeugt, welcher bei alteren Sauglingen bis 
80 cm H 20 betragen kann. Die kraftige Saugarbeit regt ihrerseits wieder reflek
torisch die Magensaftsekretion an. Die schlieBlich einsetzende Ermiidung ist 
ein Schutz vor "Uberfiitterung des natiirlich ernahrten Kindes. Der Saugreflex 
kann fast von der gesamten Mundschleimhaut aus ausgelost werden. Sein 
Fehlen oder seine mangelhafte Ausbildung wird als Ausdruck einer neuropathi
schen Konstitution aufgefaBtl. 

Mit dem Auttreten der Zahne wird die Funktion der Mundhohle auf die 
Zerkleinerung fester Nahrung umgestellt. Die Dentition beginnt mit dem 
Durchbruch der mittleren Schneidezahne im 6. bis 8. Lebensmonat und ist 
mit dem Auftreten der zweiten Mahlzahne zwischen dem 20. und 30. Monat 
vollendet. Bei konstitutionellen Erkrankungen kann sich die erste Dentition 
bis ins 5., 13., ja 15. Lebensjahr verzogern 2• Durch ein schlechtes GebiB wird 
das Kauvermogen und damit die Zerkleinerung der Speisen ganz wesentlich 
beeintrachtigt. In auffallendem Gegensatz aber zu den Ergebnissen bei normaler 
Kautatigkeit sind nach experimentellen Untersuchungen von SCHUTZ 3 die 
Resultate bei den Ausniitzungsversuchen mit mangelhafter Kaufahigkeit durch
aus nicht in dem erwarteten Umfang verschlechtert. Der Darm lernt auch 
schlecht zerteilte Nahrung allmahlich besser auszuniitzen, wobei die Gewohnung 
eine gewisse Rolle spielen mag. Die Bedeutung eines mangelhaften Gebisses 
liegt weniger in einer schlechten Kaufahigkeit und herabgesetzten Ausniitzung 
der Speisen als in einer auf psychische Einfliisse zuriickzufiihrenden vermin
derten Nahrungsaufnahme. 

Durch die Kaubewegungen werden die in den Mund aufgenommenen Speisen 
mechanisch zerteilt und eingespeichelt, wodurch die Durchtrankung der Nah
rung mit den Verdauungsenzymen befordert wird. Der Kauakt an sich regt die 
Magensaftsekretion an. Werden die Speisen mit Hilfe der Sonde in den Magen 
eingefiihrt, ohne vorher gekaut zu sein, so sinkt die Magensaftsekretion, besonders 
bei Kohlehydraten 4. Die Anregung der Magensaftsekretion durch Kautatigkeit 
erfolgt nicht auf mechanische oder chemische Reize wahrend des Kauens, son
dern durch die Erregung der Geschmacksempfindung und den dadurch ge
steigerten Appetit 5• 

Die M undhOhlensekrete, welche bei der fliissigen Sauglingsnahrung eine nur 
untergeordnete Rolle spielen, gewinnen bei der Vorbereitung fester Speise an 

1 JASCHKE: Physiologie. Pflege und Ernii.hrung des Neugeborenen. Wiesbaden 1917. 
2 EICHLER: Dtsch. Mschr. Zahnheilk. 1909, 3. Auf I. 3 SCHUTZ: Z. Hyg. 90, 279. 
4 SCHREUER u. RIEGEL: Z. physik. u. diii.t. Ther. 4, (1900/01). 
5 BAUER u. SCHUR: Z. physik. u. diii.t. Ther. 1921, H.9/10. 
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Bedeutung. Komplexe Starkemolekiile werden in 16sliche Starke, Erythro
dextrin, Achroodextrin, Maltose und Dextrose abgebaut, was sich durch das Auf
treten reduzierender Substanzen nach Aufnahme kohlehydrathaltiger Speisen 
nachweisen liWt. Die von den Speicheldriisen sezernierten Speichelmengen 
werden sehr verschieden hoch veranschlagt. AIle Speicheldriisen sollen in 
24 Stunden zusammen etwa I Liter sezernieren. Beim Diabetes insipidus ist 
mehrfach eine vermehrte Speichelsekretion beobachtet worden, beim Diabetes 
mellitus eine erheblich verminderte. Der Trockenriickstand des Speichels ge
sunder Menschen betragt etwa 3-5 %, derjenige diabetischer 1ndividuen ist fast 
regelmaBig erhOht. Die diastatische Kraft des Speichels gesunder 1ndividuen 
unterliegt starken Schwankungen, diejenige des Diabetikers ist bezogen auf 
den feuchten Speichel trotz seiner hoheren Konzentration in der Regel etwas 
geringer als die gesunder Menschen 1. 

Das Aussehen der Zunge ist beim gesunden Menschen im wesentlichen be
stimmt durch die Ausbildung der Papillen und ilirer Epithelfortsatze. 1hre 
Minderausbildung in der Jugend, ihre Atrophie im hoheren Alter lassen die 
Zunge bei Kindern und Greisen glatter und roter erscheinen als bei 1ndividuen 
im mittleren Lebensalter mit guter Papillenentwicklung. Fiir die Entstehung 
eines Zungenbelages unter pathologischen Verhaltnissen kommen als ursachliche 
Momente folgende in Frage: 

1. Der Ausfall der mechanischen Reinigung infolge mangelnder Kautatig-
beit bei darniederliegendem Appetit; 

2. die geringe Speichelsekretion Fiebernder und chronisch Kranker; 
3. eine Erkrankung der Zungenschleimhaut selbst; 
4. reflektorische Einfliisse vom erkrankten Magendarmtrakt her. 

Fiir die oft behauptete Miterkrankung der Zungenschleimhaut bei Magen
darmaffektionen sind bisher sichere Unterlagen nicht gefunden. Fiir die Dia
gnose bzw. Differentialdiagnose gastrointestinaler Erkrankungen ist daher das 
Aussehen der Zunge kaum zu verwerten. Bei mikroskopischer Untersuchung 
zeigt sich, daB der Zungenbelag im wesentlichen aus desquamierten Epithelien, 
Leukocyten, Lymphocyten und Bakterien besteht. Bei stark belegten Zungen 
sind erklarlicherweise, wie Auszahlungen ergeben haben, die Bakterien reich
licher vertreten. 

1. Storungen des Schluckaktes. 

Die Zunge ist an dem komplizierten Vorgang des Schluckens wesentlich 
beteiligt. Sie schiebt, nachdem sie sich an den harten Gaumen angelegt hat, 
die Speisen von vorn dem Pharynx zu. AuBer der eigentlichen Zungenmuskulatur 
sind wahrend dieser buccopharyngealen Phase des Schluckaktes die am Zungen
bein inserierenden Muskeln, ferner der Geniohyoideus, Genioglossus und Thyreo
hyoideus beteiligt. Durch Kontraktion des letzteren werden der Schildknorpel 
und die Schilddruse beim Schlucken gehoben, eine Erscheinung, die fiir die 
Differentialdiagnose von Schilddriisengeschwiilsten von Bedeutung wird. 1st die 
Zunge, wie z. B. bei der Bulbarparalyse gelahmt, so ist diese erste Phase des 
Schluckaktes erschwert bzw. unmoglich gemacht. Ein weiterer hochkomplizierter 

1 JAFFKE: Inaug.-Diss. Kiel 1922. 
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Mechanismus sorgt dafUr, daB die Speisen die Kreuzungsstelle des Nahrungs
und Luftweges passieren, ohne einerseits in die Trachea, andererseits in 
den Nasenraum zu entgleiten. Der Kehlkopfeingang ist vor dem Eindringen 
von Speisen durch den Kehldeckel geschutzt, welcher sich schon beim Beginn 
des Schluckens schirmend uber ihn legt. Eine zweite Sicherung des Kehlkopf
einganges gegen das Verschlucken bietet das Heben des gesamten Kehlkopfes, 
durch welches ein hinter dem Zungenbein gelegenes Fettpolster die Epiglottis 
nach hinten druckt. Gleichzeitig neigen sich die Aryknorpel weit nach unten 
und vorn gegen die Ruckseite der vorderen Schildknorpelwand. Ferner wird 
wahrend des Schluckens die Atmung reflektorisch stillgestellt. In diesem Mecha
nismus konnen an verschiedenen Stellen Storungen angreifen. Sind die sensiblen 
Apparate, wie bei komatosen Zustanden oder in der Narkose gelahmt, so fallen 
die reflektorisch eingeleiteten Schutzbewegungen fUr den Kehlkopfeingang fort 
und dem Eindringen von Speisebrocken in die Luftwege tritt kein Hindernis 
entgegen. Dasselbe tritt ein, wenn durch den Ausfall motorischer Nerven das 
fein koordinierte Spiel der am Schluckakt beteiligten Muskulatur in Unord
nung gerat (Bulbarparalyse, Diphtherie). Anatomische Defekte oder Lasionen 
der Mund- und Nasenraum trennenden Knochen und Weichteile (Gaumen
defekte) konnen ebenso zu schweren Storungen des Schluckaktes durch Ein
dringen von Nahrungsteilen in die Nase fUhren. Schmerzhafte Entzundungen 
der Schleimhaut und der benachbarten Organe auf dem ganzen Wege von der 
Zunge bis zur Speiserohre erschweren und verhindern unter Umstanden die 
Nahrungsaufnahme (Glossitis, Stomatitis, Angina, Diphtherie, retropharyngeale 
Abscesse, Oesophagusgeschwure, Mediastinitis usw.). 

Die weitere Passage der Speisen durch den Oesophagus bis zur Kardia werden 
durch die peristaltische Arbeit der Oesophagusmuskulatur unterstutzt. Die 
Peristaltik wird reflektorisch von bestimmten Schluckstellen im Oesophagus 
ausgelOst. Ein in der Nahe des motorischen Vaguskernes gelegenes Schluck
zentrum setzt die ihm auf dem Wege des N.laryngeus superior zuflieBenden 
Reize in geordnete zentripetale Impulse urn. Da Vagusdurchschneidung die peri
staltischen Bewegungen aufhebt, ist bewiesen, daB dieselben im Bereich des 
Oesophagus nicht durch einen rein intramuralen Reflex bewirkt werden. Der 
Tonus scheint im Organ selbst zustande zu kommen. Der Vagus wirkt als 
erregender, der Sympathicus als dampfender Nerv fUr die motorischen Vor
gange in der Speiserohre. Psychische Vorgange konnen zu krampfartigen Zu
standen fUhren und den Schluckakt unmoglich machen. Der Schlund ist diesen 
Kranken wie "zugeschnurt" (Globus hystericus). M echanische Hindernisse 
konnen durch Erkrankungen des Oesophagus selbst (Narben, Neubildungen, 
Divertikel) oder durch von au Ben wirkende Tumoren (Aneurysmen, media
stinale Neubildungen, perikardiale Ergusse) das Weitergleiten des Bissens in 
den Magen hemmen. SchlieBlich konnen Krampfzustande an der Kardia den 
Eintritt der Speisen in den Magen verhindern (Kardiospasmus). Das gleiche 
ist der Fall, wenn an der Kardia lokalisierte Tumoren den Zugang zum Magen 
verlegen. Auch bei Sklerodermie und Muskeldystrophie sind Storungen des 
Schluckaktes infolge von Veranderungen der Oesophaguswand beobachtet 
worden. 
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2. Funktionsstorungen des Magens. 
Die FunktionsstOrungen des M agens lassen sich trennen in solche sekretori

scher und solche motorischer Art. Es muB aber betont werden, daB man mit 
diesem Einteilungsprinzip dem wirklichen Geschehen wenig gerecht wird, da 
bei dem feinen Zusammenspiel der sekretorischen und motorischen Magenarbeit 
die Storung der einen in der Regel auch eine Beeintrachtigung der anderen 
Funktion nach sich zieht. 

An der Mageninnervation sind folgende Nervenapparate beteiligt: 
1. Vagus- und Splanchnicusfasern, 
2. die in der Muscularis gelegenen Zellen des AUERBAoHschen Plexus, 
3. die Ganglienzellen der Submucosa. 
Durch Vagusreizung kann die Peristaltik bis zum Gastrospasmus gesteigert werden. 

Solche Vagusreize sind besonders in der Pars media und im Pylorusteil wirksam. Splanch
nicusreizung lii,Bt die Magenmuskulatur erschlaffen. Nach Vagus- und Splanchnicusdurch
schneidung kann sowohl die Peristaltik wie die Sekretion des Magens weitergehen. Die 
Zellen des AUERBAoHschen Plexus regeln die automatischen und motorischen Funktionen, 
welche von den sensiblen Fasem der Schleimhaut angeregt werden. Die Ganglienzellen der 
Submucosa regeln die Driisensekretion. 

Die Brechbewegungen werden reflektorisch auf einer zentripetalen Vagusbahn 
vermittelt. Der Reflex verlauft iiber die Medulla oblongata. Wahrend des 
Brechaktes ist der Pylorus geschlossen und die Fundusperistaltik stillgelegt. 
Der Fundus fUIlt sich langsam, die Kardia wird geoffnet und der Oesophagus 
gefUIlt. Man konnte an groBhirnlosen Katzen mit erhaltenem Vagus den Reflex 
noch auslosen. Die Durchschneidung der Splanchnici und die Halsmarkdurch
schneidung verhindern dagegen den Brechakt. Der Vorgang der Kardiaoffnung 
geht nur bei erhaltener Vagusbahn vor sich. 

Die Koordination der Brechbewegungen wird von einem Zentrum im ver
langerten Mark, dem sog. Brechzentrum bewirkt. Dasselbe kann durch chemische 
und mechanische Reize erregt, werden. Unter den mechanischen Reizen spielt 
die Druckerhohung im Gehirn, z. B. bei Meningitis oder durch Tumoren eine 
klinisch bedeutsame Rolle. Auch Durchblutungsstorungen im Gehirn und Gehirn
erschiitterungen konnen zum Erbrechen fUhren. Neben diesen unmittelbaren 
mechanischen Erregungen treffen das Brechzentrum auf reflektorischem Wege 
die verschiedensten Reize; von den Bauchorganen, yom Pharynx und yom 
inneren Ohr. Das Erbrechen ist das haufigste Symptom fast aller Vergiftungen. 
AIle Stoffe, die die Magen- oder Darmschleimhaut angreifen und ihre nervosen 
Apparate erregen, konnen Erbrechen auslOsen. Aber auch Substanzen, welche 
im intermediaren Stoffwechsel entstehen, z. B. das uramische Gift oder solche, 
die dem Korper parenteral einverleibt werden (Apomorphin), lOsen den Brech
akt durch Erregung des Zentrums aus. 

Die besondere Aufgabe des Magens ist darin zu sehen, daB er als relativ 
widerstandsfahiger Apparat die Speisen fUr den Eintritt in den Diinndarm 
sammelt, vorbereitet und in sinnreicher Anpassung an die Leistungsfahigkeit 
des weit empfindlicheren Darms stets nur kleine, mehr oder weniger weitgehend 
verfliissigte Mengen Speisebrei auf die Rieselflache des Jejunums und IIeums 
iibertreten laBt. Die wesentliche verdauende Tatigkeit des Magens richtet sich 
gegen die EiweiBkorper, Kohlehydrate werden gar nicht, Fette in kaum merk
licher Weise von seinen Fermenten angegriffen. 

BUrger, Pathoiogische Physioiogie. 2. Aufl. 11 
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Kliniseh am eingehendsten studiert sind die StOrungen der Salzsiiure
abscheidung. Hier steht die Zahl der mitgeteilten Untersuchungsergebnisse in 
keinem Verhaltnis zu unseren wirklichen Kenntnissen. Das hat verschiedene 
Griinde: 1. Wissen wir bei der iiblichen Methodik iiber die Menge des unter 
physiologischen Bedingungen produzierten Saftes so gut wie gar nichts. 2. Sagt 
uns die Feststellung der Titrationsaciditat, wie sie in der Regel geiibt wird, 
nichts aus iiber die "aktuelle Reaktion" des Magensaftes, d. h. der jeweils in 
ihm enthaltenen freien H-Ionen. Sie allein ist fiir den Grad der Wirksamkeit 
der Magenfermente entscheidend. Der normale Durchschnittswert der H-Ionen 
nach dem EWALDSchen Probefriihstiick betragt etwa 1,7' 10-2, ein Wert, der 
ziemlich genau dem Wirkungsoptimum des Pepsins entspricht. Bei Hyper
aciditat hat man Werte bis iiber 3· 10-2 erhalten, bei Hypaciditat 0,8' 10-2, 

was ziemlich genau der neutralen Reaktion entspricht. Um den Unterschied 
der aktuellen und der Titrationsaciditat zu veranschaulichen, gebe ich folgendes 
Beispiel nach SCHADEl: 

Die Salzsaure ist als sehr starke Saure in der Lasung (falls sie nicht allzu 
konzentriert ist) praktisch vallig in ihre lonen zerfallen: HCL = H' + CL'. Eine 
aquimolekulare Lasung der ungleich schwacheren Essigsaure ist aber nur zu 
einem sehr geringen Anteil in Ionen aufgespalten, man hat neben relativ wenig 
H' - und CH3COO' -Ionen die Hauptmasse als undissoziiertes Molekiil CH3COOH 
in der Lasung. Setzen wir die Zahl der in die Lasung hineingebrachten Saure
molekiile willkiirlich = 1000, so ergibt sich der Unterschied der Ionisierung 
beider Lasungen etwa wie folgt: 

,,1000 HOL in der waBrigen Losung = 1000 H + 100001, 
1000 OHOOOH in der waBrigen Losung = 9960HOOOH + 4 H + 40HOOO. Da 

allein die Zahl der H-Ionen das MaB des Sauregrades gibt, so ist die Salzsaure rund 250mal 
starker als die Essigsaure. Beim Titrieren mit KOH-Losung werden aber fUr beide Saure-
16sungen dieselben Mengen verbraucht (= 1000 Molekiile KOH)." 

In der Klinik ist es iiblich, die Werte fiir freie Salzsaure und Gesamtaciditat 

in der Zahl von ccm N~~H anzugeben, welehe natig sind, um 100 ccm des 

zu untersuchenden Saftes zu neutralisieren. 

Auf welehem Wege die Salzsaurebildung vor sich geht, ist unbekannt. Man 
macht Membranfunktionen, welche Cl-Ionen, nicht aber Na-Ionen passieren 
lassen, dafiir verantwortlich: 1-2 Stunden nach einer an Extraktivstoffen 
reichen Mahlzeit kommt es zu einem deutlichen Abfall der Blutkochsalzkurve 
um etwa 7 % der urspriinglichen Konzentration. Es wird also CI yom Blut an 
den Magen abgegeben. Die leicht diffundierenden H-Ionen werden von der 
Kohlensaure des Blutes abdissoziiert. AuGer in der Salzsaure kommt Chlor 
noch in anderer Form im Magensaft vor. Die Sekretion von Ohloriden ist sicher 
nachgewiesen. Die Menge und die Konzentration der Salzsaure schwankt unter 
physiologischen und pathologischen Bedingungen. Bei der Feststellung der 
Aciditatsverhaltnisse des Magensaftes geben nur laufende, mehrfach wiederholte 
Untersuchungen dureh fraktionierte Ausheberungen mit Hille einer diinnen 
Verweilsonde ein zutreffendes Bild. Eine einmalige Untersuchung kann leicht 
zu Tauschungen AniaG geben. Je nach dem Fehlen oder der Mindersekretion 
unterscheidet man Hyperaciditat, Normaciditat, Subaciditat, Anaciditat und 

1 SCHADE: Physikalische Chemie in der inneren Medizin, S. 467. Dresden u. Leipzig 1921. 
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Achylie. Bei der Achylie fehlt auBer der Salzsaure auch das Pepsin. Die Sekretion 
der HOI kann vom Zentralnervensystem her reflektorisch angeregt und gehemmt 
werden, eine Tatsache, welche die Krankenhauskoche mehr als bisher beherzigen 
sollten! Daneben wird die Schleimhaut chemisch, z. B. durch Fleischbruhe erregt 
oder gehemmt, z. B. durch Fette. Die verschiedenen in der Klinik verwandten 
Formen von Probemahlzeiten oder des Probetrunks (z. B. Alkohol) haben fUr 
den einzelnen Patienten eine wechselnde Bedeutung. Alkohol wird bei Absti
nenten anders wirken als bei trunkfesten Leuten. 

Neben der Salzsaure wird auch ein hochviskoser stickstoffarmer Schleim 
vom Magen abgesondert, uber dessen Bedeutung noch keine Klarheit besteht. 
Fiir das Saurebindungsvermogen des Magensaftes ist der Schleim nicht ver
antwortlich zu machen (BALTZERl). Er ist fur Pepsin unangreifbar, weswegen 
man ihm eine Schutzfunktion fiir die Magenwand zugesprochen hat. 

AuBer seinen sekretorischen Funktionen hat der Magen auch fraglos exkre
torische Aufgaben. Er ist in der Lage, ein diinnes saurearmes Exkret in reich
licher Menge abzuscheiden, wie man es z. B. nach Morphininjektionen beob
achtet hat 2• Auch nach intravenosen Injektionen von Farbstoff wird derselbe 
bald in den Magen ausgeschieden. 

Auch eine Exkretion von Farbstoffindicatoren durch die Schleimhaut ist 
bekannt. Mit ihrer Hilfe zeigte HENNING, daB sich eine saure Reaktion erst in 
den Grubchenoffnungen an der Schleimhautoberflache findet. Die Tatsache der 
Farbstoffelimination durch die Magenschleimhaut wird auch diagnostisch ver
wendet. Injiziert man z. B. 5 ccm einer 1 %igen Losung von Neutralrot in die 
Blutbahn, so erscheint der Farbstoff mehr ode.r weniger rasch im Magen (Ohromo
skopie). Bleibt die Farbstoffausscheidung ganz aus, so wird daraus auf schwersten 
Drusenschwund geschlossen, der zur totalen Achylie fUhrt. Das bei manchen 
Autointoxikationen (Uramie) beobachtete Erbrechen hat wahrscheinlich die 
Bedeutung, die in den Magen hinein ausgeschiedenen Gifte durch den Brechakt 
aus dem Korper hinauszubefordern. 

Bei den Schwankungen des Saure- und Saftgehalts des Magens ist zu unter
scheiden zwischen Zustanden, bei denen schon im nuchternen Zustande erheb
liche Mengen salzsaurehaltigen Magensekrets gefunden werden und solchen, in 
denen nur nach Applikation eines adaquaten Reizes (Probefruhstuck, Probe
mahlzeit) ubernormale Salzsaurewerte gefunden werden. 1m nuchternen Zustande 
enthalt der Magen keine oder nur geringe Mengen (wenige Kubikzentimeter) 
saurehaltigen Sekrets von dunner nicht schleimiger Beschaffenheit und einem 
spezifischen Gewicht von 1004. Gemessen am Rhodangehalt sind dem Magen
saft regelmaBig mehr oder minder groBe Speichelmengen beigemischt (ZIER 3). Der 
reine Magensaft ist frei von Rhodan. Gelegentlich finden sich im niichternen 
Magen bei der Ausheberung geringe Mengen alkalischer gallenhaltiger Flussig
keit. Der Befund ist in den meisten Fallen als ein Kunstprodukt anzusehen, 
bedingt durch den Ubertritt von Duodenalsaft bei den Brechbewegungen wah
rend des Sondierens. Wird unter Vermeidung von Brechbewegungen konstant 
gallenhaltiger Mageninhalt gewonnen, so ist der Verdacht auf eine unterhalb 
der V ATERschen Papille gelegene Duodenalstenose gerechtfertigt. 

1 BALTZER: Arch. Verdgskrkh. 56, 35 (1934). 
2 LEUBUSCHER u. SCHAFER: Dtsch. med. Wschr. 1892 II. 
B ZIER, H.: Diss. Bonn 1932. 
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Bei der Feststellung der Gesamtaciditiit werden freie und gebundene Salz
siiure, organische Siiuren und saure SaIze, vor allem saure Phosphate gemessen. 
Wiihrend der Verdauung des EWALDSchen Probefriihstiicks (Semmel, Tee) treten 
organische Siiuren nicht auf. Milchsiiure speziell kann selbst, wenn milchsiiure
bildende Mikroorganismen mit dem Semmelfriihstiick eingefiihrt wiirden, des
wegen nicht gebildet werden, weil die freie Salzsiiure die Entwicklung der Milch
siiurebildner hemmt. Fiir das Auftreten nachweisbarer Mengen Milchsiiure ist 
die Verminderung bzw. das Fehlen freier SaIzsiiure Voraussetzung. Die peptische 
Verdauung kann durch die Anwesenheit organischer Sauren alZein wegen ihres 
geringen Dissoziationsgrades nicht aufrechterhalten werden, wie das obige Bei
spiel lehrt. 

Die Saureproduktion ist unter physiologischen und pathologischen Verhiilt
nissen in hohem MaBe psychischen und nervosen Einfliissen unterworfen. Jeder 
Erfahrene weiB, wie stark die gefundenen Siiurewerte bei demselben Indivi
duum innerhalb kurzer Zeitriiume schwanken. Dies lehrten mich vor allem 
Untersuchungen an Kriegsteilnehmern, die in vorgeschobenen Feldlazaretten 
unter dem Donner der Geschiitze bei erregbaren Individuen hyperacide Werte 
und wenige Tage spiiter in den ruhigeren Verhiiltnissen der Etappe weit yom 
SchuB normale oder subacide Werte ergaben. Die Hypersekretion wiihrend 
der gastrischen Krisen der Tabiker oder in den Migraneattacken der Neurasthe
niker ist eine seit langem bekannte Erscheinung. 

Durchaus undurchsichtig sind die Beziehungen der Siiuresekretion zur Genese 
des Ulcus ventriculi. Wenn auch in der Mehrzahl der Fiille hochnormale oder 
iibernormale Siiurewerte bei den Ulcuskranken gefunden werden, so sind doch 
geniigend Beobachtungen bekannt, bei denen Ulcuskranke normale oder unter
normale Siiurewerte aufwiesen. Es ist doch durchaus plausibel, daB ein be
stehendes Ulcus, wie es auf die motorische Tiitigkeit des Magens einwirkt, auch 
als Reiz fUr seine sekretorischen Leistungen wirken kann. Bei der Diskussion 
der Pathogenese des Magengeschwiirs miissen vier Tatsachen vor allem beriick
sichtigt werden: 

1. Sind sicher konstitutionelle Momente, auf welche MOYNIHAN l und v. BERG
MANN 2 mit Nachdruck hingewiesen haben, von erheblicher Bedeutung. Sind 
es doch in der Regel erregbare Individuen mit sehr leicht ansprechendem 
Vasomotorenapparat, bei denen wir Ulcusbeschwerden oder die sicheren klini
schen Zeichen des Ulcus antreffen. Dabei mag ganz dahingestellt bleiben, ob 
es berechtigt ist, solche Individuen schlechthin als Vagotoniker zu bezeichnen. 

2. 1st die GesetzmiiBigkeit der Lokalisation an der kleinen Kurvatur bzw. 
hinteren Magenwand zu beriicksichtigen. 

3. Und schlieBlich verdient die Haufigkeit des Zusammentreffens von Hyper
chlorhydrie und Ulcus Beachtung. 

4. Konnte KONJETZNy 3 den Beweis dafUr erbringen, daB die Magen- bzw. 
Duodenalgeschwiire sich auf der Grundlage einer primaren chronischen Gastritis 
bzw. Duodenitis entwickelt haben. 

Die vorwiegende Lokalisation des runden Magengeschwiirs an der kleinen 
Kurvatur wird mit Recht darauf zuriickgefiihrt, daB dort die "MagenstraBe" 

1 MOYNIHAN: Ulcus doudeni. tJbersetzt von KREuzFUOHS. Dresden 1912. 
2 v. BERGMANN: Munch. med. Wschr. 19131. - Dtsch. med. Wschr. 191711. 
3 KONJETZNY: Beitr. path. Anat. 71 (1923). 
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vorbeilauft und daB jeder einmal an dieser Stelle entstandene Schaden hier 
viel geringere und schlechtere Heilungsbedingungen findet als an jeder anderen 
Stelle. Auch die chronische Gastritis befallt mit Vorliebe zuerst diese Gegend, 
besonders den Pylorusteil des Magens, wahrend die oralen Abschnitte frei bleiben 
von gastritis chen Veranderungen (KONJETZNY). 

Konnen doch z. B. an der groBen Kurvatur entstandene erste Defekte durch 
Faltung der Schleimhaut viel wirksamer geschiitzt werden als an der kleinen. 
Stellt man sich vor, daB die an der MagenstraBe durch die Passage der Ingesta 
haufiger und leichter eintretenden Irritationen bei disponierten Individuen zu 
GefaBspasmen fiihren, wie wir sie als Dermographie blanche an der Haut man
cher Vasomotoriker beobachten und weiterhin, daB dadurch bedingte, wenn 
auch voriibergehende, doch oft wiederholte Ernahrungsstorungen im Gewebe 
einsetzen konnen, so ist es verstandlich, daB bei sol chen Individuen, bei denen 
zu dem, vielleicht auf der gleichen konstitutionellen Basis, eine chronische 
Hyperchlorhydrie besteht, der stark wirksame Magensaft an solchen insul
tierten Stellen zuerst angreift. 1st einmal ein Substanzdefekt entstanden, so 
kann ein reflektorisch bedingter GefaBspasmus dafUr angeschuldigt werden, 
daB er nicht zur Ausheilung kommt. Solche vasomotorischen Reflexe sind 
darum besonders wahrscheinlich, weil am Nervenapparat schwere Veranderungen 
histologisch sichergestellt sind. Neben einer Neuritis und Perineuritis wurde 
eine Nervennekrose und freies Hineinragen der Nerven in den Geschwiirsgrund 
beobachtet. 

Es lassen sich auf diese Weise die konstitutionellen Momente sehr wohl mit 
den anatomischen Tatsachen, welche fUr eine Erklarung des Ulcus ventriculi 
ins Feld gefiihrt wurden, vereinigen. Neuerdings wird die Frage lebhaft dis
kutiert, ob nicht das Fehlen oder ein relativer Mangel an bestimmten Amino
sauren (Histidin) das Zustandekommen des runden Magengeschwiirs begiinstigt. 

Die gleichen Schwierigkeiten, welche sich fUr die Beurteilung der Hyper
chlorhydrie ergeben, spielen auch bei der Beurteilung der Verminderung der 
Salzsaureabscheidung des Magens eine wesentliche Rolle. Es solI hier zunachst 
die Verminderung bzw. das Fehlen der freien Salzsaure Beriicksichtigung finden, 
ein Zustand, welcher als Subaciditat bzw. Anaciditat bezeichnet wird, und welcher 
von dem gleichzeitigen Fehlen der Fermente und der Saure, der Achylia gastrica, 
zu unterscheiden ist. Nervose Beeinflussungen der Saftsekretion spielen bei 
der Erscheinung der Hypochlorhydrie mindestens die gleiche Rolle, wie bei 
der Hyperaciditat. Wichtig ist weiterhin die Art der Ernahrung. Beim Magen
gesunden wurden in der armeren stadtischen Bevolkerung zur Zeit des Krieges 
nicht selten sehr niedrige Werte bzw. ein Fehlen der freien Salzsaure gefunden, 
eine Erscheinung, die man mit Recht als Folge der eiweiBarmen reizlosen Kriegs
kost angesehen hat. Verstandlich wird unter diesem Gesichtswinkel das Ver
siegen der Salzsauresekretion bei schwer fiebernden Kranken, bei TuberkulOsen 
und Diabetikern. Wieweit hier toxische Einfliisse, welche das Magenepithel 
direkt treffen oder mehr psychische Einfliisse, die dem Darniederliegen des 
Appetits in Parallele zu stellen sind, die wirksamsten Faktoren darstellen, ist 
im Einzelfall schwer zu entscheiden. Die Wirkung des chronischen Alkohol
miBbrauchs darf man wohl als direkte Schadigung der Magenschleimhaut 
ansehen. DaB eine schwere Acetonamie der Diabetiker, wenn auch auf anderem 
Wege, ahnlich wirkt, ist durchaus plausibel. 
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Unter Achylia gastrica versteht man einen Zustand, bei welchem ein wirk
samer Magensaft uberhaupt fehlt. Es werden keine Fermente und auch keine 
Saure oder beides nur in so geringen Mengen abgesondert, daB von einer eigent
lichen peptis chen Magenverdauung nicht die Rede sein kann. Die Folgen dieses 
Zustandes konnen lange unbemerkt bleiben und kommen erst bei besonderen 
Belastungen des Magendarmtrakts zur Geltung. Haufig fehlt bei den Kranken 
der in der Norm durch den Eintritt von salzsaurem Mageninhalt in das Duo
denum ausge16ste Pylorusreflex, so daB die eingefuhrten Speisen unverhaltnis
ma13ig rasch in den Darm hineingelangen. Sekundar konnen durch diese Uber
belastung des Intestinums Schadigungen desselben eintreten und zu Diarrhoen, 
sog. gastrogenen Diarrhoen, AnlaB geben. Uber die Atiologie des Zustandes 
sind die Ansichten widersprechend. Eine Gruppe dieser FaIle ist sicher auf 
der Basis einer konstitutionell minderwertigen Veranlagung entstanden. Es ist 
gewissermaBen ein angeborener Defekt in der Magensaftproduktion. Da man 
nicht selten bei Kranken mit Achylie Veranderungen der Schleimhaut fand, 
wird von einer Reihe der Autoren angenommen, es handele sich bei dem Zustand 
der Achylie um etwas Sekundares, indem chronische Entzundungen die Schleim
haut sekundar degenerieren lassen und zu Saure- und Fermentproduktion 
unfahig machen. Bei der perniziosen BIERMERschen Anamie ist der Befund 
Achylia gastrica so haufig, daB daraus atiologische Beziehungen abgeleitet 
wurden. Fur viele gilt der Lehrsatz: Keine perniziOse Anamie ohne Achylia 
gastrica. Man glaubte, daB die Storung der Magenfunktion zusammen mit 
einer sekundaren Darmerkrankung die Bedingungen fUr die Entstehung der 
perniziosen Anamie erst schaffen. 

Durch die Beobachtungen von CASTLE1 und seinen Mitarbeitern wurden 
sichere Beziehungen zwischen Magensaft und Bluthildung entdeckt. Die Bil
dung der roten Blutkorperchen ist einerseits von der Magenfunktion und anderer
seits von der Nahrung abhangig. In jedem normalen Magensaft ist eine Sub
stanz enthalten (intrinsic factor), die mit allen Bestandteilen der Nahrung 
(extrinsic factor) aus Fleisch, Hefe usw. in Verbindung tritt. Diese Verbindung 
stellt eine Substanz dar, welche den ReifungsprozeB der Erythrocyten im 
Knochenmark begunstigt. Sie ist als antianamisches, hamatopoetisches Prinzip 
aufzufassen. Bei Fehlen dieser Substanz werden im Knochenmark Megalo
blasten und weiterhin ungleichgroBe, meistens zu groBe und besonders hamo
globinreiche Erythrocyten gebildet (Anisocytose, Megalocytose, Hyperchrom
asie). Bei Anwesenheit des hamatopoetischen Faktors geht die Blutbildung im 
Knochenmark in normalen Bahnen vor sich. Bei der perniziosen Anamie bedingt 
das Fehlen des hamatopoetischen Prinzips eine megaloblastische Entartung 
des Knochenmarks. Der aus dem Zusammenwirken von intrinsic und extrinsic 
factor gebildete Stoff solI mit dem antianamischen Leberstoff identisch sein. 
Die Leber stellt also fUr diesen Stoff nur ein Stapelorgan, nicht aber einen 
Bildungsort dar. 

Uber die chemische Natur des intrinsic factor ist nur soviel bekannt, daB 
er mit Salzsaure, Pepsin und Lab nicht identisch und thermolabil ist. Er steht 
in nahen Beziehungen zu Vitamin B 2• Andere nehmen an, daB der intrinsic 
factor Enzymcharakter habe. Neuerdings wird angenommen, daB der intrinsic 

1 CASTLE: Lancet 1932 II/III. 
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factor selbst die antianamische Substanz darstelle, welche von Pepsin leicht 
zerstOrt werden kann. Bei Anwesenheit von EiweiB in der Nahrung wird das 
Pepsin gewissermaBen von diesem abgelenkt und somit der intrinsic factor 
vor der Zerst6rung geschutzt. Damit lieBe sich erklaren, daB frische oder 
getrocknete Magenschleimhaut antianamisch wirksam istl. Auch die Frage, 
welcher Teil des Magens den intrinsic factor bildet, ist durch sorgfaltige Tren
nung der Schleimhaut vom Fundus, Pylorus und Cardia des Schweinemagens 
und Verabfolgung der getrockneten, entfetteten und pulverisierten Substanz 
an Kranken mit perniziOser Anamie studiert worden. Am wirksamsten erwies 
sich der Pylorusteil, die Fundusschleimhaut ist unwirksam. Die Bildung der 
Salzsaure, welche in den BRUNNERschen Drusen erfolgt, geht also an anderen 
Orten als die Bildung des intrinsic factors vor sich. Auch histologisch wurden 
an der Magenschleimhaut von Kranken mit pernizi6ser Anamie schwere Ver
anderungen regelmaBig festgestellt 2• Die Leber von Kranken mit perniziOser 
Anamie ist frei von der hamatopoetischen blutbildenden Substanz. Ebenso 
fehlt der Leber von Schweinen vom 3. Monat nach der operativen Entfernung 
des Magens ab, die hamatopoetische Substanz. Die daraus resultierende Blut
armut hat aber nicht den Charakter der hyperchromen Anamie, sondern den 
einer sekundaren. Die Zahl der Blutk6rperchen sinkt wesentlich weniger ab 
als das Hamoglobin. Auch beim Menschen sind nach der operativen Entfernung 
des Magens schwere Anamien beobachtet worden. 

Weitere StOrungen der Blutbildung werden als achyli8che Chloraniimien 
beschrieben 3. Bei dieser Form der Blutarmut solI das Fehlen der Salzsaure 
im Magensaft das Eisen der Nahrung nicht mehr im Darm zur Resorption 
kommen lassen. GroBe Eisendosen mit Salzsaure gleichzeitig gegeben, heilen 
die Krankheit. Bei Frauen kommen bei dieser Krankheit eigentumliche Ver
anderungen der Nagel vor, die glanzlos und briichig erscheinen, der Nagelgrund 
ist nicht konvex, sondern haufig im Bereich des 2. und 3. Fingers konkav. 
Diese 16ffelartige Verkrummung der Nagel wird als Koilonychie beschrieben. 
Sie solI sich nach Eisen- und Salzsaurebehandlung bessern. 

Die titrierbare Aciditat des Magens fiir freie Salzsaure ist besonders beim 
Magencarcinom herabgesetzt bzw. aufgehoben. Die Ursache dafiir ist darin 
zu sehen, daB neben dem Carcinom eine diffuse Schleimhauterkrankung einher
lauft, welche den Magen zur Produktion von Saure, oft auch von Fermenten, 
unfahig macht. Zudem werden von den eiweiBartigen Zerfallsprodukten des 
Carcinoms manche imstande sein, Saure zu binden und dadurch den Nachweis 
freier Salzsaure verhindern. Bezuglich der Milchsaurebildung im carcinomatOs 
veranderten Magen muB daran erinnert werden, daB das Krebsgewebe selbst 
durch anaerobe Garung erhebliche Milchsauremengen zu bilden imstande ist, 
wie wir durch die Untersuchungen W ARBURGS wissen 4. Aber auch entziind
liche Veranderungen am Magen k6nnen offenbar infolge der reichlichen An
wesenheit von Leukocyten aus Traubenzucker Milchsaure bilden, in ahnlicher 
Weise, wie es bei Hamoglykolyse des Blutes in vitro der Fall ist. Neben diesen 

1 GREENSPON: J. amer. med. Assoc. 106, 295 (1936). 
2 BROWN, MADELEINE: New England J. Med. 210, 473 (1934). 
3 FABER: Med. Klin. 19091, 1310. - KAZNELSON: !Gin. Wschr. 1929 I, 1017. 
4 W ARBURG: "Uber den Stoffwechsel der Tumoren. Berlin 1926. 
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Faktoren der Milchsaurebildung behalten die alten Befunde iiber Milchsaure
stab chen bei fehlender Salzsaure im Magensaft ihre Bedeutung 1. 

Fiir die Entstehung des Magencarcinoms sind auch chronische emzundliche 
Veranderungen, die im Carcinommagen regelmaBig angetroffen werden, ver
antwortlich gemacht worden. 1m pracancerosen Stadium werden neben atypi
schen Driisen- und Epithelwucherungen hyperplastisch-regenerative Vorgange 
beobachtet, die sich besonders am Epithel der Leisten und Griibchen nachweisen 
lassen (KONJETZNY). 

Eng verkniipft mit den sekretorischen sind die motorischen StOrungen der 
Magentatigkeit. Wahrend der leere Magen gewohnlich keine Darmbewegungen 
ausfiihrt, sondern nur aIle 11/2-21/ 2 Stunden eine wenige Minuten dauernde 
Leertatigkeit aufweist, geniigt schon die bloBe Fiillung als mechanischer Anreiz, 
um Magenbewegungen auszu16sen. Von chemischen Einfliissen sind vor aIlem 
Salzsaure und Pepsin als Bewegungsimpulse zu nennen. Fiir das Schicksal 
der Speisen im Magen und ihre Verweildauer sind die Bewegungen des Pylorus 
von maBgebender Bedeutung. Wir wissen, daB jedesmal, wenn Saure die Schleim
haut des Duodenums beriihrt, der Pylorus geschlossen wird. Auch anisotonische 
Losungen, die in den Magen hineingelangen, bedingen PylorusschluB. 

Storungen in diesem Mechanismus konnen unter den verschiedensten Be
dingungen zustande kommen. Der Pylorusspasmus der Siiuglinge wird auf 
einen spastischen VerschluB der hypertrophischen Pylorusmuskulatur zuriick
gefiihrt. Bei Erwachsenen kommt dieses Krankheitsbild in der Regel nur 
sekundar zustande, indem ein an anderen Stellen gesetzter Magenreiz die 
spastische Kontraktion der Pylorusmuskulatur auslost. Als solcher Reiz wird 
am haufigsten das in Pylorusnahe sitzende Magengeschwiir beobachtet. Es 
konnen aber auch Zustandsanderungen, die vom Pylorus entfernt in der Magen
schleimhaut - ja sogar in der des Oesophagus - sich ausbilden, einen Pylorus. 
spasmus hervorrufen und bei der Rontgendurchleuchtung einen erheblichen Rest 
des Kontrastbreis 6 Stunden nach der Aufnahme im Magen wiederfinden lassen, 
ohne daB irgendwelche mechanischen StOrungen am Pylorus vorhanden sind. 

Die akute M agenliihmung ist eine besonders den Chirurgen bekannte Er
scheinung, die als Folge von langdauernden Narkosen, gelegentlich auch nach 
Operationen in Lokalanasthesie, beobachtet wird. Auch eine lokale Peritonitis 
kann das Krankheitsbild der akuten Magenlahmung hervorrufen. Die Ursache 
wird in Storungen des nervosen Apparats gesucht. 

Langer dauernde motorische Storungen ohne organisches Hindernis am 
Magenausgang werden bei dem Habitus STILLER 2 gelegentlich gesehen, bei 
dem gleichzeitig nicht selten eine Gastroptose beobachtet wird. Wahrend in 
den ersten Stadien dieser chronis chen motorischen Insuffizienz lediglich eine 
mangelhafte peristolische Funktion des Magens nachweisbar ist, bei welcher 
der Magen sich nicht entsprechend der zunehmenden Fiillung langsam entfaltet, 
sondern die in den Magen eingefiihrten Speisemengen ungehindert in den tiefsten 
Punkt des Fundus fallen, die Entleerungszeit nicht verlangert zu sein braucht, 
kommt es in de:p. spateren Stadien derartiger motorischer Mageninsuffizienzen 
schlieBlich auch zu Entleerungsstorungen. Vielleicht ist der Mechanismus der 

1 DELHOUGNE: Arch. f. exper. Path. 159, 59 (1931). 
2 STILLER: Die asthenische Konstitutionskrankheit. Stuttgart: Ferdinand Enke 1907. 
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erschwerten Entleerung darin gegeben, daB der tiefste Punkt des Magens bei 
der atonischen Muskulatur besonders stark belastet wird und dadurch eine 
Art Abknickung am relativ festfixierten pylorischen Magenteil zustande kommt. 
1st dieser Mechanismus erst einmal eingeleitet, so kommt es zu einem Circulus 
vitiosus. Die erschwerte Entleerung bedingt eine relativ starkere Fiillung des 
Magens und diese wieder eine starkere Zerrung in der Pylorusgegend. Gelegent
lich konnen infolge der an dem scharf geknickten Magenteil einsetzenden Er
nahrungsstorung sekundar sich Ulcera am Pylorus ausbilden und nun einen 
spastischen PylorusverschluB herbeifiihren 1. 

Der normale Magen hat bei rontgenologischer Betrachtung, d. h. bei Belastung 
mit einem schattengebenden Brei, sehr verschiedene Formen, unter denen be
stimmte Typen herausgehoben werden konnen. Der Mannermagen zeigt eine 
Hakenform, welche bei gleichmaBiger Kontraktion aller Muskelpartien zustande 
kommt. Der Frauenmagen hat eine mehr gestreckte Form; man spricht von 
einem "Langmagen", bei welchem der caudale Pol, ohne daB pathologische 
Verhaltnisse vorzuliegen brauchen, gut handbreit unterhalb des Nabels gefunden 
wird. Die Form des Magens ist weitgehend abhangig von dem Tonus der Bauch
muskulatur. Eine kriiftige muskulOse Bauchwand bei muskelstarken Mannern 
begiinstigt das Zustandekommen der Stierhornform. Oft gelingt es, den Pro
banden durch willkiirliche Anspannung der Bauchmuskulatur einem vorher 
hakenformigen Magen die Stierhornform zu geben. Der geringere Tonus der 
Bauchmuskulatur bei Frauen, besonders bei Multiparen, laBt es verstandlich 
erscheinen, daB bei ilmen im allgemeinen der caudale Magenpol tiefer steht, 
der Magen durch die Bauchwand gewissermaBen schlechter gehalten wird. Die 
friiher beliebte Diagnose "Magensenkung" hat neuerdings mit Recht eine erheb
liche Einschrankung erfahren. Beim eigentlichen typischen Magenbild steht 
auch der Pylorus meist tiefer als bei normaler Hakenform. Bei der Beurteilung 
der Tonusfunktion ist vor allem die Fahigkeit der Magenmuskulatur, die Nah
rung zu umschlieBen und das obere Niveau seines 1nhalts auch wahrend der 
Entleerung gleichmaBig hoch zu halten, die Peristole zu beriicksichtigen. AuBer 
von dem verschiedenen Verhalten der Befestigungs- und Tragevorrichtungen 
des Magens, vor allem der Lage des bei Frauen meist tiefer stehenden Darm
kissens (infolge der groBeren Geraumigkeit des kleinen Beckens) ist die Magen
form durch den Tonus der eigenen Muskulatur bestimmt, welche imstande ist, 
im Magen einen positiven Druck zu erzeugen. 

Wie bemerkt, tritt bei der eigentlichen Gastroptose gleichzeitig der Pylorus 
nach unten. Es ist aber einschrankend zu bemerken, daB ein geringer Grad 
von Pyloroptose durchaus physiologisch sein kann. Das Duodenum ist namlich 
durch seinen Musculus suspensorius duodeni an der hinteren Bauchwand fixiert. 
Je nach dem Tonuszustand dieses aus glatter Muskulatur bestehenden Auf
hangeapparates steht der Pylorus hoher oder tiefer und gestattet dem Magen 
bei tiefstehendem Darmkissen, durch Nachlassen des Tonus ein Widerlager zu 
finden. Fiir den atonischen Magen sind neben dem tiefstehenden 1nhaltsniveau 
der schlaff der Belastung des 1nhalts nachgebenden Magensack und das iiber 
dem Sack sich zeigende Zusammensinken der Magenwande charakteristische 
Symptome. 

1 KREMPELHUBER: Dtsch. med. Wschr. 1919 II, lO99. 
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VergroBerungen des Magens kommen vor ohne wesentliche Stauungser
scheinungen, also ohne Ektasie. Sie werden als Megalogastrie beschrieben. Eine 
echte Dilatation des Magens ist immer die Folge einer erschwerten Entleerung 
seines Inhalts. Sie wird am haufigsten gefunden bei der organischen Pylorus
stenose. Bei haufig sich wiederholenden pylorospatischen Zustanden, z. B. beim 
Ulcus duodeni ohne Verengerung des Lumens, kann es zu einer echten Ektasie 
kommen. Ftir die Ausbildung der Ektasie ist es gleichgtiltig, ob das Passage
erschwernis am Pylorus durch eine alte Narbe oder durch ein sich am Pylorus 
ausbildendes Magencarcinom bedingt wird. 

Die kompliziert gebaute Magenmuskulatur hat nicht in erster Linie die 
Aufgabe, den Inhalt auf dem kiirzesten Wege aus dem Magen herauszubefordern, 
sondern, worauf FORSSEL besonders hingewiesen hat, ihn eine Zeitlang an der 
weiteren Passage zu hindern. Durch komplizierte Mischbewegungen wird die 
digestive Tatigkeit des Magens untersttitzt. Die Rontgenuntersuchungen haben 
gelehrt, daB der Schattenbrei im allgemeinen nach 6 Stunden den Magen ver
lassen hat. Bei einem atonischen Langmagen finden wir als Ausdruck einer 
mangelnden motorischen Kraft nach dieser Zeit einen geringen Rest, dem keine 
ernstere Bedeutung zukommt. Der Sechsstundenrest dient uns als wesentliches 
Kriterium einer organischen Stenose. DaB gelegentlich bei pylorusfernem Ulcus 
ein Pylorospasmus erzeugt werden kann, der zur Stenose AulaB gibt, wurde 
bereits erwahnt. Aber auch bei vorhandener organischer Stenose konnen die 
motorischen Leistungen des Magens durch gesteigerte Peristaltik mit nach
folgender Hypertrophie der Magenmuskulatur einen Sechsstundenrest vermissen 
lassen. Wir sprechen dann von einer kompensierten organischen PyWrostenose. 

DaB Operationen am Magen zu Umstellungen der physiologischen Verdau
ungsvorgange ftihren mtissen, ist bei der fein eingespielten Zusammenarbeit 
von Magen- und Darmverdauung verstandlich. Die Storung chemo-reflektori
scher Vorgange allein macht es schon verstandlich, daB es bei unzweckmaBig 
Magenoperierten zur Faulnisdyspepsie kommen kann. Nicht selten entwickeln 
sich bei partieller Magenresektion Geschwiire im Jejunum (Ulcus jejuni pep
ticum). 1m zurtickbleibenden Magenteil kommt es fast regelmaBig zu entziind
lichen Veranderungen, welche wohl durch die Mitwirkung des sauren Magen
saftes zu erklaren sind. Wird durch die groBe Resektion die Bildung von Salz
saure verhindert, so bleibt die Gastritis aus. 

Die Frage, wie die Nahrungsausnutzung nach totaler Exstirpation des Magens 
sich gestaltet, habe ich in einem einschlagigen Fall mit KONJETZNY untersucht. 
Exakte Untersuchungen tiber Nahrungsausnutzung nach totaler Magen
resektion beim Menschen liegen bisher kaum vor. Die neueste Arbeit tiber 
dieses Problem, in welcher die altere einschlagige Literatur (HEILMANN!, 
HOFMANN2) kurz erortert wird, stammt von TROELL, LOSELL und KARLMARK 3. 

Die Autoren finden bei gemischter Kost eines Kranken mit total reseziertem 
Magen einen Verlust von 16,5% EiweiB, 18,9% Fett, 4,4% Kohlehydrate. 
Systematische Untersuchungen der Vertraglichkeit verschiedener Kostformen 

1 HEILMANN: MUnch. med. Wschr. 1926 11,178. 
2 HOFMANN: Munch. med. Wschr. 189811,560. -PAWLOW: Die Arbeit der Verdauungs

drusen. Wiesbaden 1889. - SOHWARZ, E.: ZbI. Chir. 1926, Nr 10. 
a TROELL, A., G. LOSELL, E. KARLMARK: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 40, 550 (1927). -

WERTHEIMER: C. r. Soc. BioI. Paris 66 (1903). 
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wurden nicht durchgefiihrt, obwohl gerade hier das fiir die Ernahrung des 
magenlosen Patienten wichtigste Problem liegt. Die alteren, mit unzureichenden 
Methoden durchgefiihrten Untersuchungen haben keine praktisch verwertbaren 
Resultate gezeigt. Auch SCHWARZ auBert sich nicht iiber Storungen der 
Resorption von Fett, EiweiB und Kohlehydraten. Er findet beim magenlosen 
Menschen den Grundumsatz normal und schlieBt aus Steigerung desselben um 
40% bei Priifung der spezifisch-dynamischen EiweiBwirkung auf eine gute 
Nahrungsausnutzung: ein SchluB, der zum mindesten sehr anfechtbar ist. 

Ein einschlagiger Fall von totaler Magenresektion bei einer 40jahrigen Frau 
mit Antrumcarcinom bot Gelegenheit, die Frage zu studieren, welches Nahrungs
gemisch beziiglich der Ausnutzung beim magenlosen Patienten die giinstigsten 
Resultate zeigt. 

Die Ergebnisse von jeweils 3tagigen Perioden mit gemischter Kost, Kohle
hydrat-, Fett- und EiweiBkost sind in der Tabelle 3, S. 172/173 zusammengestellt. 

Der Kot wurde in der iiblichen Weise in 3tagigen Perioden mit Kohle abgegrenzt, der 
Stickstoff im Ham und Kot nach KJELDAHL bestimmt. Als Fett wurde das Gesamtextrakt 
eingesetzt, ala Summe von Neutralfett, Seifen und Fettsauren. Die Kohlehydrate im Stuhl 
wurden durch Extraktion nach Spaltung mit 2%iger Salzsaurelosung nach FEHLING titriert. 
Sie umfassen im wesentlichen also Zucker, Glykogen und Starke, wahrend die Cellulose 
nicht besonders aufgeschlossen wurde. Der Brennwert des Trockenkots wurde calori
metrisch bestimmt. Der Berechnung der Calorienverluste wurden die calorimetrisch bestimm
ten Werte zugrunde gelegt. Die berechneten Calorienzahlen sind zusammengestellt aus dem 
Calorienverlust aua EiweiB, Fett und aus den mit 2%iger Salzaaurelosung aufgespaltenen 
Kohlehydraten, also im weaentlichen Polysachariden. Die Summe dieaer so berechneten 
Calorien ist naturgemaB geringer ala die durch direkte Calorimetrie gewonnenen, da sie 
die Cellulosecalorien nicht mit erfaBt. 

Als wesentliches Resultat der Ausnutzungsversuche zeigt sich, daB der 
Calorienverlust in samtlichen vier verschiedenen Nahrungsperioden relativ 
gering ist; am hOchsten noch in der EiweiBperiode mit 12,4 %. 

Auch ein wesentlicher EiweifJverlust durch mangelhafte Spaltung oder 
schlechte Resorption lieB sich nicht feststellen. Mit Ausnahme der 3 tagigen 
Fettperiode, in welcher die N-Bilanz mit - 2,85 g negativ ist, ist sonst iiberall 
das Stickstoffgleichgewicht nahezu erreicht worden. In der Fettperiode ist 
bemerkenswerterweise der prozentuale Stick8toflverlu8t im Kot am groBten. 
Es hat also offenbar die Fettbelastung als Abfiihrmittel fiir die EiweiBkorper 
der Nahrung gewirkt. Zu einer echten Kreatorrhoe ist es aber auch in dieser 
Periode nicht gekommen. 

Die weitgehendsten Storungen wurden auf dem Gebiete der Fettverdauung 
und -re8orption nachgewiesen. Begreiflicherweise ist der absolute Verlust an 
Fett in der Periode der Fettbelastung (III) am groBten (67,9 g = 12,6%). 
Dann folgt die EiweiBperiode (IV) mit 64,9 g = 19,3% Verlust. Aber auch 
in der Kohlehydratperiode ist der prozentuale Fettverlust ziemlich hoch (18,2%). 
Auf den hohen Fettgehalt weist auch die salbenartige Konsistenz und graubraune 
Farbe des Stuhls in allen Perioden, vor allem aber in der Fettperiode, hin. Auf 
dem Gebiete der Fettre8orption sind somit die grobsten Storungen bei dem magen
losen Menschen festzustellen. Den Grund dafur 8ehen wir darin, dafJ durch den 
Fortfall de8 chemi8chen Saluiiurereflexe8 vom Magen her die Anregung zur Pan
krea88ajt- und Gallenab80nderung ausbleibt und damit die wichtig8ten chemi8chen 
Hilf8mittel fur die Fettverdauung und -re8orption weitgehend ausge8chaltet 8ind. 
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Tabelle 3. Frau K., Nahrungsausnutzung 

Znfuhr in 3 Tagen 
Ausfuhr in 3 Tagen 

3tiigige Periode Urin Stuhl 
~-- -- --~~-

Nr. C~· I EiweiB I I F:tt 
I Kahle· IF t I Kohle- I F:tt 

I Kohle-N 
hy~ate 

N 
:t ,hYd;ate 

N hydrate Ionen 
g g g g g 

I. Gemischte Kost 4494 101 16,1 257,4 288,6 14,357 - - 1,216 30,66 16,13 
II. Kohlehydrat- 4531 59 9,4 126,0 790,5 6,997 - - 2,556 23,0 31,5 

periode I 
III. Fettperiode 7692 91 I 14,5 

1 549,3 401,7 12,746 - - 4,569 67,9 21,56 
IV. EiweiBperiode 6636 271,9, 43,5 337,3 465 37,38 - - 6,7 64,99 10,6 

Der Verlust an leicht aufspaltbaren Kohlehydraten halt sich durchaus in 
physiologischen Grenzen. 

Diese Uberlegungen haben ein noch weitergehendes chirurgisches Interesse. 
Es ist, falls unsere Erklarung iiber die schlechte Fettresorption nach Ausschaltung 
des Magens und funktioneller Ausschaltung des Duodenums zutrifft, zu erwarten, 
daB bei direkter Verbindung des Oesophagus mit dem Duodenum die Ausnutzung 
des Fettes eine giinstigere ist, als bei funktioneller Stillegung desselben, wie 
sie bei der Oesophagi-Jejunostomie von uns gefunden worden ist. Die gleichen 
Uberlegungen gelten sinngemaB auch fUr die Magenresektion nach Billroth I 
und II. Bei Billroth I ist eine wesentlich giinstigere Nahrungsausnutzung 
wegen Erhaltenbleibens des chemischen Reflexmechanismus vom Magen auf 
das Duodenum und die Anhangsdriisen zu erwarten, als beim V orgehen nach 
Billroth II, welches das Duodenum funktionell ausschaltet. Das sind aber 
Dinge, die noch einer Klarstellung durch sorgfaltige Stoffwechseluntersuchung 
harren. 

Die Konsequenz aus unseren Befunden ist folgende: Ein magenloser Patient 
ist mit kleinen Einzelportionen gemischter Kost zu ernahren. Die Fette sollen 
in geringer Menge und emulgierter Form dem Patienten zugefiihrt werden. 
Der Patient muB sich bei der Nahrungsaufnahme viel Zeit lassen. Durch die 
fraktionierte Nahrungsaufnahme sollen gewissermaBen die motorischen Funk
tionen des Magens, vor allem die "Verteilerfunktion", ersetzt werden. Bei 
schwereren Storungen der Fettresorption ist Beigabe von frischem, gehacktem 
Pankreaf1 in verschiedener Zubereitung erwiinscht. 

Auf jeden Fall haben diese Untersuchungen iiber die Nahrungsausnutzung 
in exakter Weise gezeigt, daB auch der magenlose Mensch nach gelungener 
Operation gemischte Kost in der zur Erhaltung von Leben, Gesundheit und 
Arbeitsfahigkeit ausreichenden Menge leicht resorbieren kann. 

3. Die Storungen der Diinndarmfunktion. 
Die Storungen der Dunndarmfunktion lassen sich trennen in sekretorische, 

motorische und resorptive. Fiir das Schicksal der Speisen im Darm ist eine 
geniigende Absonderung von Galle, Pankreassaft und Darmsekreten von ent
scheidender Bedeutung. Das Ausfallen oder die verminderte Sekretion der 
Galle und des Pankreassaftes werden in ihren Folgen im Kapitel VIII besprochen. 
Uber die Menge des abgesonderten Darmsaftes sind wir schon fUr physiologische 
Verhaltnisse schlecht orientiert. Ob einer Verminderung der Darmsekretion 
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nach ganzlicher Entfernung des Magens 1• 

N·Bilanz % • Verlust im Stubl Gewicht Calorienverlust im Kot 
N-Ausfuhr der ---------- - - -- ------- des Calorien-

total 3tiigigen 

I 

Trocken-

I 
verlust 

Periode Koble- kots Bestimmt Bestimmt im Kot 
N Fett bydrate 

(3 Tage) in der I durch in % 
Bombe I Berechnung g g g 

15,573 + 0,527 7,6 11,9 5,6 59 420 331,2 9,3 
9,553 -0,097 27,2 18,2 3,9 47 338 351 7,49 

17,315 -2,85 33,3 12,6 5,3 110 880 744,4 11,5 
44,038 -0,538 12,9 19,3 2,5 126 819 727 12,2 

erheblich pathologische Bedeutung zukommt, wissen wir nicht. Sichergestellt 
ist, daB groBe Darmstiicke reseziert werden konnen, 1/2-2/3 des Diinndarms, 
ohne daB wesentliche Ausfallserscheinungen sich bemerkbar machen. Die 
Vermehrung der Darmsekrete ist eine haufig beobachtete Erscheinung. Der 
Reiz fUr solche vermehrte Saftabsonderung kann vom Darm und von der Blut
bahn her ausgehen. Schon eine ungeniigende Vorbereitung des Speisebreies 
durch die chemische Tatigkeit des Magens kann den Darminhalt zu einem 
Reizsubstrat machen. Durch den Wegfall der peptis chen Vorverdauung wird 
das tierische und pflanzliche Zwischengewebe ungeniigend gelockert. In diesem 
schlecht aufgeschlossenen Material konnen Mikroben der an sich schon ver
minderten Einwirkung durch den subaciden Magensaft entzogen werden und 
dadurch groBere Mengen von Keimen in den Diinndarm hineingelangen, der 
unter physiologischen Bedingungen nahezu keimfrei gefunden wird. Durch diese 
mangelhaft vorbereitete Nahrung oder durch die vermehrt eingedrungenen 
Keime konnen aIle Stadien vom leichtesten Darmkatarrh bis zur schwersten 
Darmentziindung erzeugt werden und Durchfalle entstehen. Neben chemischen 
sind auch rein nervose Reize fUr eine vermehrte Darmsekretion verantwortlich 
zu machen. 

Die motorische Darmtatigkeit lauft auch auBerhalb der Korperhohle nach 
Abtrennung vom Mesenterium weiter. Am Diinndarm lassen sich dreierlei 
Bewegungsformen unterscheiden: 

1. peristaltische Kontraktionen, 
2. Tonusschwankungen, 
3. Pendelbewegungen. 

Die Peristaltik befordert durch abwechselnde Kontraktion und Erweiterung 
die Ingesta durch den Darm. Die den Bewegungen zugrunde liegenden Reflexe 
werden in der Darmwand selbst geschlossen (intramurale Reflexe). Als Reize, 
welche Pendelbewegungen und Tonusschwankungen des Darms aus16sen, kommen 
mechanische und chemische in Frage. Am wirksamsten scheint die Aufnahme 
fliissiger Nahrung (Milch, Bier, Wein). Aber auch der leere Darm fUhrt Bewe
gungen aus, die bei erregbaren Leuten zu lauten Gerauschen AnlaB geben (Magen
knurren, Darmgurren). Die iiber den Plexus submucosus verlaufenden Reflexe 
treten besonders beim Eindringen eines spitzen Gegenstandes in die Schleimhaut 
in Funktion. Die Muscularis mucosae kontrahiert sich unter diesen Bedingungen. 

1 BURGER u. KONJETZNY: Zbl. Chir. 1929, 1154. 
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Die Aufgabe der zum Darm ziehenden Nerven ist im wesentlichen eine 
Regelung seiner Tatigkeit. Schmerzhafte Reize werden durch die sensiblen 
Nerven, das Ruckenmark, die Nervi splanchnici zu den pravertebralen Ganglien 
und von hier uber die Mesenterialnerven zu den motorischen Darmzentren 
geleitet. Sie hemmen im allgemeinen die motorische Darmtatigkeit, ein Vor
gang, welcher auch nach Ruckenmarksdurchschneidung im oberen Brustteil noch 
weiter lauft. Dieser Dampfungsreflex lauft also auch ohne bewuBte Schmerz
empfindung abo Neben dieser Regelung der motorischen Funktion haben die 
vegetativen Nerven des Magendarmtrakts die Regelung der Blutversorgung zu 
uberwachen. 

Unter den motorischen Sttirungen der Darmfunktion sind am leichtesten 
die sog. Darmsteifungen zu erkennen. Bei jeder Verlegung des Darmlumens 
durch Neubildungen, Narben, von auBen komprimierende Tumoren oder 
Invagination kommt es oberhalb der Stenose zu verstarkter Peristaltik, welche 
bei dunnen Bauchdecken haufig sichtbar wird. 1st das Hindernis nicht mehr 
passabel, so wird der gestaute Darminhalt rucklaufig befOrdert und kann selbst 
bei tiefsitzenden Darmstenosen bis in den Magen hineingelangen. Oft sind die 
in dem Dunndarm gestauten Massen unter diesen Bedingungen unter der Mit
wirkung von Bakterien weitgehend zersetzt und konnen einen fauligen kotahn
lichen Geruch annehmen. Weniger ernst sind spastische Kontraktionen kleinerer 
Abschnitte des Dunndarms. Sehr selten kommt durch sie das Bild des spastischen 
Ileus zustande. Uber eine vermehrte Dunndarmperistaltik, die nicht zu Durch
fallen fiihrt, sind wir bisher nur durch gelegentliche rontgenologische Unter
suchungen unterrichtet. Sie ist immer die Folge der Beschaffenheit des Inhalts. 
Nach v. NOORDENs Beobachtungen an einem Patienten mit Kotfistel am unteren 
Ileum wirken Milchzucker, Lavulose, schwefelsaure Salze stark beschleunigend 
auf die Diinndarmperistaltik. Verminderungen der motorischen Tatigkeit des 
Dunndarms kommen als Folge von Giftwirkungen auf die automatischen Zentren 
bei den verschiedenen Formen der Peritonitis und bei akuten Infektions
krankheiten vor. 1m Experiment zeigt sich, daB eine peritonitische leere Darm
schlinge in hohem Grade tatig und erregbar bleiben kann. Treten in dem peri
tonitischen Darmstuck gleichzeitig Stauungen ein, so sind die Bewegungen 
sehr gering und auch durch mechanische Reize schwer oder gar nicht auslOsbar. 
Durch kunstlich gesetzte Darmocclusionen werden mit zunehmender Darm
fiillung die Pendelbewegungen immer matter und erloschen schlieBlich ganz, 
wahrend die eigentlich peristaltischen Bewegungen zu dieser Zeit noch kraftig 
fortbestehen konnen. Spater hort auch die Peristaltik auf und es tritt eine 
totale Atonie ein. Solche Hemmungen der Peristaltik konnen besonders im 
AnschluB an langdauernde Operationen eintreten, bei welchen die Darme 
nicht genugend vor mechanischen Alterationen und Abkuhlung geschutzt 
wurden. Dieser gefiirchtete Zustand der totalen Darmlahmung fiihrt bei 
ungunstigem Verlauf zum sog. paralytischen Ileus. 

U nter den Storungen der Dunndarmresorption werden primare und sekundare 
unterschieden. Primare Resorptionssttirungen sind Zustande, bei denen Verweil
dauer und Verdauung im Dunndarm an sich genugen, um die Aufsaugung der 
Ingesta zustande kommen zu lassen. Die Darmwand ist bei den primaren 
Resorptionssttirungen derart verandert, daB sie fiir eine genugende Aufsaugung 
trotz ihrer groBen Flachenausdehnung nicht mehr ausreicht. Primare Resorptions-
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storungen sind sehr selten. Die einfachen Diarrhoen, bei welchen die Passage 
der Ingesta sicher beschleunigt ist, fiihren selten zu erheblichen Nahrwert
verlusten, da die groBe Resorptionsflache auch bei beschleunigter Passage fiir 
eine weitgehende Aufsaugung der Ingesta ausreicht. Wie gering die durch 
beschleunigte Peristaltik allein bedingten Verluste an nutzbarem Material sind, 
haben v. NOORDEN und DAPPER! ausfiihrlich dargetan. Wandveriinderungen, 
die besonders schwere Resorptionsstorungen bedingen, werden durch das Darm
amyloid gesetzt. Hier wurden 33-37 % des eingefiihrten Fetts und 12 % des 
Stickstoffs des eingefiihrten EiweiBmaterials wiedergefunden. Hohe Fettverluste 
werden gelegentlich bei schwer Herzkranken infolge Darniederliegens der Blut
zirkulation im Splanchnicusbereich und bei der Tabes mesaraica gefunden. 
Auch bei Lebercirrhose mit Behinderung des Pfortaderabflusses und bei Pfort
aderthrom bose sind tiefgreifende funktionelle Storungen des Darms die Regel. 
Besonders verschlechtert ist auch hier die Fettausnutzung, wahrend die Aus
nutzung von Kohlehydraten und EiweiB ungestort bleibt 2• Wie die mangel
hafte Ausnutzung der Nahrung bei schweren akuten Infektionskrankheiten zu 
erklaren ist, ist strittig. Neben einer verminderten Fermentproduktion mag auch 
hier das haufige Darniederliegen der Zirkulation und die dadurch erschwerten 
Resorptionsverhaltnisse anzuschuldigen sein. 

Sekundare Resorptionsstorungen werden als Folge ungeniigender fermen
tativer Vorbereitung der Ingesta beim Ausfall der peptischen Magenverdauung 
(schlechte Bindegewebsresorption), der pankreatischen Achylie (ungeniigende 
Fett- und EiweiBresorption) und schlieBlich des Ausfalls der Galle (schlechte 
Fettresorption) beobachtet. 

Bei Verengerungen des Darms durch Beeintrachtigung des Darmlumens 
kommt es zu gesteigerter Peristaltik der oberhalb der Stenose gelegenen Ab
schnitte. Wird das Rohr schlieBlich vollig unwegsam, so staut sich der Darm
inhalt oberhalb des Hindernisses und es resultieren die Erscheinungen des 
Darmverschlusses (Ileus). Es kommt zum Erbrechen kotahnlich riechender 
Massen und zur Entleerung groBer Fliissigkeitsmengen, die weit groBer sind als 
die aufgenommene Fliissigkeit. Offenbar wird der Darm durch Stauung und 
Zersetzung seines Inhalts, wobei die iibelriechenden Produkte der EiweiBfaulnis 
auftreten, zur vermehrten Sekretion gereizt. Diese groBen Sekretionsmengen 
erklaren die reichlichen Mengen iibelriechender Fliissigkeit. Zum eigentlichen 
Koterbrechen kommt es nicht. Die Moglichkeit des Koterbrechens besteht nur 
bei der Bildung von Fisteln zwischen Ileum oder Magen und Colon infolge vor
ausgehender Verwachsungen dieser Abschnitte (Gastrocolonfistel, Ileocolonfistel). 
Sicher ist, daB die bei Diinndarmverengerungen und Verlagerungen auftretenden 
Sekretionsmassen durch die auftretenden Zersetzungsprodukte einen giftigen 
Charakter annehmen, welche den ganzen Korper beeintrachtigen. Die Leber 
verliert die Fahigkeit zum Aufbau des Glykogens. Wir wissen aus pharmako
logischen Untersuchungen, daB die glykogenarme Leber ihre entgiftenden 
Funktionen einbiiBt (s. S.193). DaB bei der Verdauung im Darm hochgiftige 
Stoffe entstehen, ist eine alte Erfahrung. Wird ein Darmstiick ausgeschaltet 
und werden die Darmenden miteinander vemiiht, so bildet das isolierte Darm
stiick Sekrete, welche nach intravenoser Injektion ileusartige Erscheinungen und 

1 v. NOORDEN u. DUPER: Randbuoh der Pathologie des StoHweohsels, Bd.2, S.506. 
1907. 2 SRASSMANN: Z. klin. Med. 11), 183. - RUSCHE: Z. kIin. Med. 26, 44. 
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schwere allgemeine Giftwirkungen entfalten. Auch im Hungerzustand konnen 
die Darmbakterien das eiweiBhaltige Darmsekret zu toxischen Produkten 
umwandeln. Isolierte Darmschlingen, die infolge mangelhafter Durchblutung 
schlecht ernahrt sind, lassen diese Gifte in die Blutbahn eintreten. Sie konnen 
je nach der Konzentration die Peristaltik des Darms anregen oder lahmen1. 

Darminhalt, den man einer Diinndarmfistel entnimmt und in die Ohrvene von 
Versuchstieren injiziert, wirkt sofort todlich. Bringt man bei Tieren mit ECKscher 
Fistel Kresol in den Darm, so sterben sie unter schweren cerebralen Erscheinun
gen, wahrendKontrolltiere, bei denen die Entgiftungsfunktion der Leber erhalten 
ist, die gleiche Menge Kresol vertragen. Neben der Leber hat die Darmwand 
seIber entgiftende Fahigkeiten. Sie ist imstande Histamin zu zerstoren. Schwefel
wasserstoff, der fraglos zur Resorption kommt, ist im Pfortaderblut nicht mehr 
nachzuweisen 2. Die wesentlichste Entgiftungsfunktion bleibt aber der Leber 
vorbehalten. 

4. Die Storungen der Dickdarmfunktion. 
Auch vom Dickdarm wird Sekret geliefert, was besonders im Coecum und 

im Colon ascendens gebildet wird. Seine Menge ist mehr von der mechanischen 
als von der chemischen Beschaffenheit seines Inhalts abhangig. In seinem Sekret 
werden anorganische Stoffe, Kalk, Magnesia, Eisen, Phosphorsaure in den 
Dickdarm ausgeschieden. Durch Epithelmauserung ist der Dickdarm ebenso 
wie aIle anderen Darmabschnitte an der Bildung des Eigenkots beteiligt. Die 
Zerfallsprodukte der Epitheldecke bestehen aus Nucleoproteiden, Fetten und 
Lipoiden. Zur Bildung des Eigenkots tragen ferner die groBen Driisen mit ihren 
Sekreten (Pankreas, Leber) bei. Der Dickdarmsaft enthalt nur in kleinen Mengen 
Fermente (Nuclease, Erepsin, Amylase, Maltase und Invertin). 

Der Diinndarminhalt tritt mit einem mittleren Trockengehalt von 10 % ins 
Coecum iiber, woran selbst eine iibermaBige orale Wasserzufuhr nichts andert; 
im Dickdarm wird durch weitere Wasseraufsaugung eine Eindickung bis auf 
25% Trockengehalt bewirkt. Die weitgehende Aufsaugung der Nahrungsbestand
teile im Diinndarm laBt dem Dickdarm nur wenig zu tun iibrig. Durch das 
kraftige Einsetzen der Bakterienwirkung im Coecum wird das im Diinndarm 
noch nicht vollstandig aufgeschlosseneMaterial weiter gespalten und die auf diese 
Weise frei gewordenen Spaltprodukte des EiweiBes fiir den Dickdarm resorptions
fahig gemacht. Ebenso werden die bei eventueller Kohlehydratgarung entstehen
den organischen Sauren vom Dickdarm resorbiert. 

Nach neueren Anschauungen ist die Dickdarmwand auch als Ausscheidungs
organ zu betrachten. Die nach Quecksilbervergiftung und nach Uramien auf
tretenden Dickdarmgeschwiire sprechen dafiir, daB die Darmwand bei der Aus
scheidung von Giften erkranken kann. Aber auch unter physiologischen Ver
haltnissen werden Stoffe durch die Dickdarmwand zur Abscheidung gebracht. 
Unter diesen hat die Ausscheidung von Cholesterin eine besondere Bedeutung. 
SPERRY fand nach Ableitung der Galle nach auBen im Hundekot mehr Chole
sterin als beim normalen GallenabfluB in den Darm3• Auch wir fanden bei 
cholesterinarmer Kost (61 mg pro Tag) und totalem AbschluB der Galle vom 

1 TRENDELENBURG: Verh. Ges. Verdgskrkh. 1929, Nr37. 
2 BEOHER: Klin. Wschr. 1931 IT, 1057. 
3 SPERRY: J. of bioI. Chern. 68, 357 (1926); 71, 351 (1927). 
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Darm durch Carcinommetastasen wesentlich groBere Mengen in den Ausschei
dungen als in der Nahrung. Diese Tatsachen sprechen fiir die aktive Aus
scheidung von Sterin durch die Darmwand1. Die Frage, ob es sich im Dickdarm 
wirklich um eine spezifische Ausscheidungsfunktion fiir Sterine handelt, ist 
durch Vergleich des Cholesteringehalts der Gesamtdickdarmwand mit der Dick
darmmucosa im positiven Sinne entschieden worden. Es enthalten im Mittel 
100 g Trockensubstanz Milligramm Cholesterin2 : 

Gesamtdickdarm . .. 646 mg 
Dickdarmschleimhaut . 1815 mg 

Vergleicht man den Steringehalt der verschiedenen Darmabschnitte mit
einander, so ergibt sich ·im Mittel fiir 100 g Trockensubstanz folgendes3 : 

100 g Trockensubstanz enthalten Milligramm Cholesterin: 
Oesophagus 325 mg Cholesterin 
Duodenum. 427 mg 
Ileum. . . 397 mg 
Sigmoid. . 646 mg 

Daraus ergibt sich, daB die Dickdarmwand gegeniiber den anderen Darm
abschnitten fraglos einen erhohten Steringehalt aufweist. 

Unter pathologischen Verhiiltnissen kann durch beschleunigte Diinndarm
peristaltik ein wasserreicherer und schlecht vorverdauter Chymus den Dickdarm 
zu verstarkter Absonderung reizen und die dadurch gleichzeitig beschleunigte 
Peristaltik Durchfall bewirken. Die Reizstoffe konnen entweder den Nahrungs
mitteln selbst entstammen, die durch abnorme Garungen iibermaBig groBe 
Mengen saurer Produkte liefern (Garungscolitis), andererseits konnen Bakterien
toxine und Zerfallsprodukte der Bakterien Reizstoffe fiir den Dickdarm abgeben. 
Die "Obergange von der vermehrten Sekretion zur Produktion entziindlicher 
Sekrete, vor allem eiweiB- und schleimhaltiger Absonderungen sind flieBende. 

Wahrend die Bewegungen des Magendarmkanals der Willkiir entzogen sind, 
haben wir auf die Tatigkeit des Rectums EinfluB durch unseren Willen. Rier 
arbeiten die Funktionen der glatten Darmmuskulatur mit denen der querge
streiften des Beckenbodens zusammen. Das Eintreten der Kotsaule ins Rectum 
andert den Zustand seiner Schleimhaut, wodurch die Anregung zur Absetzung 
seiner Faeces gegeben wird. Der Vorgang wird durch die Mitwirkung der Bauch
muskulatur unterstiitzt. Die motorischen Vorderhornganglienzellen beherrschen 
den Sphincter und die Beckenbodenmuskulatur. Sie konnen ihrerseits wieder 
auf langen Bahnen yom Gehirn aus erregt werden. Die eigentlich peristaltischen 
Bewegungen des Rectums sind der Effekt intramuraler Reflexe, welche iiber die 
Ganglien der Rectalwand verlaufen. 1m wesentlichen ist die aktive Ausschaltung 
sonst bestehender Remmungen der einzige der Willkiir unterworfene Anteil des 
Defakationsaktes. Der Enddarm ist wie die oberen Darmabschnitte doppelt 
innerviert. Remmende Impulse treffen ihn yom oberen Lumbalnerven bzw. 
Gangl. meso inf.; auch die Vasokonstriktion wird auf diesem Wege eingeleitet. 
Vom Conus terminalis her laufen peristaltikbefordernde und vasodilatorische 
Reize. Psychische Einwirkungen konnen die Tatigkeit des Enddarms auf den 
genannten Bahnen wesentlich beeinflussen. Die sog. Emotionsdiarrhoen sind als 
Beispiele solcher Einwirkungen gelaufig. 

1 BURGER u. WINTERSEEL: Z. exper. Med. QQ, 459 (1929). 
2 BURGER u. OETER: Hoppe-Seylers Z. 184, 257 (1929). 
3 BURGER u. OETER: Hoppe-Seylers Z. 182, 141 (1929). 

Biirger, Pathologische Physiologie. 2. Aufl. 12 
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Die Storungen der motorischen Funktion des Dickdarms lassen sich trennen 
in Zustande mit gesteigerter und verminderter Peristaltik. Bei gesteigerter 
Dickdarmperistaltik hat der Darminhalt nicht geniigend Zeit zur Eindickung 
und Entwasserung. Er tritt mit erhohtem Wassergehalt in das Sigmoideum 
iiber, wirkt dort als Entleerungsreiz und fiihrt zu vermehrten und diinnfliissigen 
Entleerungen. Ein ahnlicher Mechanismus tritt in Kraft, wenn schwer- oder 
unresorbierbare Salze das Wasser im Dickdarm osmotisch binden. Hypertonische 
Konzentrationen von Na2S04 und MgS04 veranlassen eine starke Verdiinnungs
sekretion und dadurch waBrige Stiihle. SchlieBlich kann der Darminhalt selbst 
als Sekretionsreiz wirken und den Ubertritt eines wasserreichen Kots in Sig
moideum und AmpuHe und damit beschleunigte Peristaltik bewirken. 

Andererseits kann die Schleimhaut auf verschiedene Weise in den Zustand 
erhOhter Reizbarkeit geraten. Bei einer bereits entstandenen Entziindung konnen 
sonst durchaus physiologische Reize vermehrte Peristaltik und Sekretion aus
lOsen. Bei schweren Peritonitiden kann, ganz wie das fUr den Diinndarm geschil
dert wurde, die Peristaltik - wahrscheinlich durch eine Schadigung des AUER
BAcHschen Plexus - gelahmt werden. 

Uber die chronis chen Funktionsstorungen des Dickdarms, die mit verminderter 
Peristaltik ablaufen, haben uns vor aHem Rontgenuntersuchungen Aufklarung 
gebrachtl. 

1m wesentlichen lassen sich nach r6ntgenologischen Beobachtungen zwei Gruppen 
von Stiirungen im Stuhlf6rderungsmechanismus unterscheiden: Die hypokinetische und 
die dY8kineti8che Obstipationsform. Bei der hypokineti8chen Form ist die peristaltische 
Funktion in der distalen Colonhalfte verringert, die physiologische Zertrennung der Kot
saule bleibt aus, der Kot tritt verspatet in den Enddarm ein und wird in kleinen Einzel
mengen entleert, wobei sich die Defakation oft mit tagelangen Intervallen einstellt. Die 
gesamte Passage des Dickdarms kann iiber eine W oche dauern. Bei der dY8kineti8chen 
Form werden bereits an der Flexura hepatica runde isolierte Schatten gesehen, wie sie sonst 
nur an der Flexura lienalis und tiefer angetroffen werden. Der Befund wird auf eine Ver
mehrung der kotformenden kleinen Bewegungen des Dickdarms zuriickgefiihrt. Eine 
erh6hte Konsistenz des Stuhles ist dabei die Regel. 24 Stunden nach der Einnahme des 
Kontrastbreies werden das Sigmoid, das Colon descendens und transversum bis auf einzelne 
isoliert stehende rundliche Knollen leer gefunden. Das Colon pelvicum ist dagegen ganz 
oder teilweise gefiillt. Der entscheidende Befund ist, daB zu dieser Zeit im Coecum und Ascen
dens dichte homogene Massen sich finden, weswegen die Obstipationsformen auch Obsti
pation yom A8cenden8tY'[YU8 genannt wurde. 

Wahrend bei der hypokinetischen Form die Gesamtkotmasse geschlossen den Dickdarm 
durchwandert, ist bei der dyskinetischen Form der Kot durch abnorme Kontraktion der 
mittleren Colonhalfte in zwei Massen getrennt. SCHWARZ 2 macht fiir die dyskinetische 
Form eine erh6hte Irritabilitat des Transversums und des Descendens verantwortlich. 
Gelegentlichhat man in diesen Abschnitten des Dickdarms verstarkte retrograde Verschie· 
bungen beobachtet. Durch die Retention betrachtlicher Chymusmassen im Coecum und 
Ascendens kommt es dort zu einer verstarkten Eindickung und vermehrten Ausniitzung 
des Kotes 3. Es ist verstandlich, daB die schlieBlich in den Enddarm gelangenden kleinen 
ausgetrockneten Partikel dort nur eine geringe Volumenzunahme und Spannungsdifferenz 
bewirken, wodurch der den Stuhldrang ausl6sende Reiz ausbleibt (Dyschezie). Da gerade 
chronisch katarrhalische Veranderungen des Dickdarms zu einer erh6hten Reizbarkeit 
und Hyperperistaltik AulaB geben, so ist das Vorkommen der dyskinetischen Obstipation 
bei diesen Zustanden durchaus verstandlich. 

1 STIERLIN: Uber die chronischen Funktionsst6rungen des Dickdarms. Erg. inn', Med. 
10 (1913). 

2 SCHWARZ: Klinische R6ntgendiagnose des Dickdarms und ihre physiologische Grund· 
lagen. Berlin: Julius Springer 1914. 

3 SCHMIDT, A.: Die Funktionspriifung des Darmes mittels der Probekost. Wiesbaden 1908. 
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IX. Fnnktionsstornngen der Leber. 
A. I.eberbau. 

Der Bau der Leber ist durch die reiche GefaBversorgung besonders kompli
ziert. Wahrend allen iibrigen Organen nur von einer Seite - von der des 
Herzens - Blut zugefiihrt wird, erhalt die Leber gewissermaBen von zwei 
Seiten Blut; der eine Weg, die Leberarterie, fuhrt Sauerstoff und Nahrstoffe, 
die Betriebsstoffe heran, der andere, die Pfortader, die Rohprodukte, welche 
vom Darm geliefert zur Speicherung, zum 
Umbau der Leber als zentralen Stoffwechsel
apparat zugebracht werden!. 

Den feineren Bau der Leber erlautert 
nebenstehendes Schema nach EpPINGER (Ab
bildung 29). Man sieht, daB jede Leberzelle 
auf der einen Seite mit einer Gallencapillare, 
auf der anderen Seite mit einer Blutcapillare 
in Beruhrung steht. Das Zentrum des rohren
formigen Leberzellbalkens bilden die Gallen
capillaren. Urn den Leberzellenzylinder herum 
findet sich ein capillarer Lymphraum, den 
die Blutcapillaren mit eigener Wandung 
durchziehen. In die Scheidewand zwischen 
Lymph- und GefaBraum eingelassen sind die 
KUPFFERschen Sternzellen, von denen je eine 
auf 13,6 Leberzellen kommen. Diese Zellen 
lassen sich in histologischen Bildern wegen 
ihres Speicherungsvermogens fur korpereigene 
(Hamosiderin) und korperfremde (Zinnober) 
Pigmente besonders schon zur isolierten Dar
steHung bringen. Unter besonderen Um
standen speichern sie Cholesterin und Chole
sterinester und fein verteilte in den Korper 
injizierte Substanzen (Kollargol). Bei Uber
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Abb.29. Schema eines Leberzellenbalkens. 
L. Leberzelle. G. Gallcngang. Ly. Lymph· 
raum (mantelftirmig um den Lcberzellen· 

balken angeordnet). St. KUPFFERSche 
Sternzellen. K. Blutcapillare. 

dosierung von Vitamin A kommt es zu einer weitgehenden, elektiven Verfettung 
der KUPFFERschen Sternzellen; wenn man auch iiber die Funktion dieses 
Sternzellenapparates noch nicht volle Klarheit hat, scheint doch soviel sicher, 
daB ihm unter physiologischen und pathologischen Bedingungen besondere 
Aufgaben zufallen. Bemerkenswert ist, daB schon die embryonalen Stern
zellen phagocytare Eigenschaften gegenuber den primitiven Erythroblasten 
aufweisen. 

Die iibrigen Leberzellen sind durch das ganze Organ von gleicher Beschaffen
heit. Die Vermutung, einzelne von ihnen dienten nur dem Kohlehydrathaushalt 
und andere seien dem EiweiBstoffwechsel vorbehalten, ist durch nichts gerecht
fertigt. Wir miissen uns mit der Vorstellung abfinden, daB in der einzelnen 
Leberzelle eine lange Reihe chemischer Vorgange nebeneinander ablauft. Fur 
ihre vielfaltigen Aufgaben stehen der Leberzelle eine groBe Anzahl von Fermenten 

1 GEBHARDT: Z. mikrosk.·anat. Forsch., IV. F., 33, 579. 

12* 



ISO Funktionsstorungen der Leber. 

zur Verfiigung: Maltase, Glukase, Protease, Aldehydase, Laktase, Desamidase, 
Lipase. Mit ihrer Hilfe priigt die Leberzelle das ihr yom Darm und der Milz her 
zustromende Material um. Die raumliche Trennung der chemischen Prozesse 
in der Zelle geschieht durch ausgiebige Vakuolenbildung 1. Von andern wird eine 
kolloide Schaumstruktur angenommen. Die Zerstorung der Struktur hebt eine 
geordnete chemische Zusammenarbeit der vielfaltigen Zellfunktionen auf: die 
Fermente werden frei, es kommt zu einer Selbstauflosung, zur Autolyse. 

Lage und Verlagerung der Leber. 

Wahrend die Milz zu den auch unter physiologischen Umstanden relativ 
beweglichen Organen der Leibeshohle gehort, ist die Lage der Leber unter 
normalen und pathologischen Verhaltnissen selten verandert. 

Nach weitverbreiteten Vorstellungen erklaren wir uns diese Tatsache mit 
der guten Fixation des F/2 kg schweren Organs durch seinen Bandapparat. Auch 
in gangbaren anatomischen Lehrbiichern ist noch von diesem Bandapparat als 
wesentlicher Trage- und Haltevorrichtung der Leber die Rede. Doch wird von 
anderen, z. B. CORNING, darauf hingewiesen, daB die Bezeichnung der Peritoneal
duplikaturen als Bander (Ligamentum falciforme, coronarium, triangulare, teres) 
eine irreleitende ist, da solche Peritonealduplikaturen die Rolle eines Befesti
gungsapparates nur dann iibernehmen konnen, wenn sie bindegewebige Ein
schWsse derberen Charakters besitzen, die in der Tat fehlen. Nur das Liga
mentum hepatoduodenale enthalt solche bindegewebige Strange, doch zieht 
dasselbe eher die Leber nach abwarts, da Duodenum und Pylorus an ihm 
befestigt sind. DaB in der Tat der geschilderte Apparat zum mindesten nur 
eine unterstiitzende Funktion bei der Befestigung des Organs in seinem Bette 
hat, zeigen die Verhaltnisse nach Gaseinblasung in die freie Peritonealhohle: 
Pneumoperitoneum. Danach sinkt, wenn nicht pathologische Verwachsungen 
vorliegen, die Leber sofort nach unten, einen breiten Spalt zwischen Zwerchfell 
und oberer Leberflache zeigend. Wenn wir demnach dem sog. Bandapparat 
nur eine unterstiitzende, nicht die wesentliche Rolle bei der Fixation der Leber 
in ihrem Bett zuerkennen, miissen wir uns nach anderen Momenten umsehen, 
die als Halt- und Tragevorrichtungen fiir die Leber in Frage kommen. 

Als solche Faktoren kommen folgende in Betracht: Der Tonus der Bauchmuskulatur 
und der Intercostalmuskulatur, der einen seitlichen Druck auf die Leber ausiibt. Weiterhin 
das Darmkissen, auf welchem die Leber wie auf einem weichen Polster ruht. Die Eindriicke, 
welche diese weichen Organe auf der plastischen Leber hinterlassen, zeigen das in besonders 
fixierten Praparaten in iiberzeugender Weise. Die Syntopie der einzelnen Organe wird durch 
die Impressiones colica, duodenalis, gastrica und renalis auf der Unterflache der Leber 
deutlich. Diese Eindriicke zeigen, daB das Organ an diesen Nachbarorganen ein Widerlager 
findet. Der Kliniker wird sofort einwenden, daB diese Unterstiitzung lange nicht in allen 
Fallen gegeben ist, in denen die Leber sich durchaus in normaler Lage befindet. Das gilt 
z. B. fiir den Hangebauch der Mehrgebarenden; oft ist dabei eine Diastase der Recti ein
getreten, der Bauchmuskeltonus ist gemindert, die Bauchdecken sind faltig geworden. Das 
durch einen seitlichen Gegendruck der Bauchdecken nicht mehr geniigend gehaltene Darm
kissen sinkt bis ins kleine Becken, der untere Magenpol steht in Symphysenhohe. Es 
entwickelt erst das Bild der Gastro-enteroptose. Mit dem Magen ist das Duodenum in die 
Tiefe .getreten und zerrt an dem Lig. hepatoduodenale nach unten. Von einem Widerlager, 
dem die Leber aufliegt, kann in solchen Fallen nicht die Rede sein, und demnach fehlt nicht 
Bclten die H epatoptose. 

1 HOFMEISTER: Die chemische Organisation der Zelle. 1901. 
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Wir sehen uns daher nach weiteren Kraften um, die die Leber unter dem 
Zwerchfell fixieren. Ich glaube mit anderen diese in den eigentiimlichen Druck
verhaltnissen sehen zu sollen, welche im geschlossenen Abdomen gegeben sind: 
Auf dem Zwerch/ell lastet ein negativer Druck. Bei entspannten Bauchdecken 
wird daher der Bauchinhalt gewissermaBen in die Hypochondrien hineingesogen. 
Diesem nach oben wirkenden Saugdruck wirkt die Schwere der Eingeweide
saule entgegen. Die Leber wird durch diesen negativen Druck und durch 
capillare Adhiision in der Zwerchfellkuppe fixiert. Sobald aber der Druck 
in der AbdominalhOhle durch operative Eroffnung oder Punktion mit dem 
Atmospharendruck ausgeglichen wird, sinkt die Leber aus ihrem Bett nach 
unten auf das weiche Darmkissen. Dabei wird der Bandapparat iiber
beansprucht und schmerzt. Der p08toperative Spannung88chmerz, den manche 
Operierte in den ersten Stunden nach dem Eingriff klagen, wird dadurch 
erklart, daB die miteingeschlossene Luft gewissermaBen ein kleines Pneumo
peritoneum entstehen laBt. Bei dem kiinstlich angelegten Pneumoperi
toneum klagen viele Kranke besonders nach dem Aufrichten gleichfalls iiber 
einen Spannungsschmerz, welcher durch die Dehnung des Bandapparats 
bedingt istl. 

In seltenen Fallen kommt es zu Zwischenlagerungen von Darmteilen zwischen 
rechtem Leberlappen bzw. Bauchwand. FUr dieses Geschehen miissen mehrere 
Faktoren zusammenwirken, von denen die wichtigsten folgende sind: 1. Mehr 
oder minder hochgradige Verwachsungen in der Gegend des Ligamentum hepato
duodenale wie sie bei pylorusnahen Ulcerationen nicht selten auftreten. 2. Zer
rungen an dem geschilderten Bandapparat durch den bei Pylorusstenose starker 
gefiillten und etaktischen Magen. 3. Werden die Verlagerungen des rechten 
Leberlappens durch Verkleinerung des Organs, wie sie durch Unterernahrung 
herbeigefiihrt werden, begiinstigt. Wird die Leber nur um ein geringes aus 
ihrem Bett herausgezogen, so muB, da ein Vakuum nicht entstehen kann, der 
Darm in den Spalt zwischen Leber und Bauch bzw. Brustwand hineingesogen 
werden. Diese DY8topie des rechten Leberlappens tritt um so mehr in die Er
scheinung, je starker die zwischen Bauch und Brustwand, Zwerchfell und Leber 
gelagerten Darme geblaht sind. Es werden dabei Schmerzen in der rechten 
Seite geklagt, die ganz wie die Schmerzen bei der Gallensteinkolik nach der 
rechten Schulter und dem Riicken ausstrahlen. Die Beschwerden werden in 
linker Seitenlage, beim Umhergehen und Stehen heftiger, wahrend sie in Riicken
lage und rechter Seitenlage abnehmen. Gelegentlich treten bei diesem von 
CHlLAIDITI zuerst beschriebenen Symptomenkomplex mehr oder weniger heftige 
Hustenattacken auf: Tussis hepatica. Wahrend es sich bei diesem Symptomen
komplex nur um Verlagerungen des rechten Leberlappens handelt, solI es be
sonders nach alteren Autoren gelegentlich zu einer totalen Hepatoptose, totale 
Dystopie, kommen. Dieser Zustand kann sich aber nur dann ausbilden, wenn 
die Fixationsapparate und mit ihnen die Cava einen mehr oder weniger breiten 
Spalt zwischen Leber und Zwerchfell freigeben, welcher die Interposition der 
Organe unter bestimmten Verhaltnissen gestattet. Dieser Zustand ist beim 
Lebenden bisher nicht mit Sicherheit beobachtet. 

1 BURGER: Zur Klinik der Leberdystopien, Jg.4, Nr 3, 1925. 
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B. Chemische Zusammensetzung. 
Das Gewicht der Leber und ihre chemische Zusammensetzung ist schon 

unter physiologischen Verhaltnissen groBen Schwankungen unterworfen. Diese 
Schwankungen sind durch die Funktion der Leber als Speicherungsorgan jilr 
Niihrstojje ohne weiteres verstandlich. Das mittlere Lebergewicht von kraftigen 
jungen, imKriege gefallenenLeuten gibt RassLE! mit 1676 g an. Unterernahrung 
und Hunger vermindern das Lebergewicht. Das illustriert folgende Tabelle 4 
von HOPPE-SEYLER2 : Man sieht hier, wie die Knappheit der Lebensmittel im 
Winter 1916 und 1917 in Deutschland, der "Steckrubenwinter", eine stark 
ausgepragte Abnahme des Lebergewichts zur Folge hatte: 

20-29 
Jahre 

30-39 
Jahre 

Tabelle 4. 

40-49 
Jahre 

50-59 
Jahre 

60-69 
Jahre 

70-79 
Jahre 

Dber 
80 Jahre 

1913-1915 14 1443 22 1523 24 1478 24 1428 30 1325 35 1201 15 908 
1916-1918 57 1372 51 1453 38 1349 72 1272 89 1200 67 1025 45 934 

Bei der durch chronische Unterernahrung bedingten Odemkrankheit fand 
man Lebergewichte bis 980 bzw. 950 g3. Die Leber gehort zu den Organen, 
die im Hunger am meisten abnehmen; sie verarmt dabei auBerordentlich an 
Glykogen, aber sie wird nie glykogenfrei, sondern fahrt bis zum Hungertode 
fort, Glykogen zu bilden. Unter diesen Bedingungen wird nach Aufbrauch 
aller Reservekohlehydrate anderes Material, Eiwei13 oder Fett fUr die Glyko
genese herangezogen. Glykogenbestimmungen an menschlichen Lebern sind 
wegen der raschen postmortalen Zersetzungen fur die Beurteilung des Gesamt
glykogenbestandes im Momente des Todes nur mit Vorsicht zu verwerten. Bei 
drei neugeborenen Kindern wurden 2,15% gefunden 4• Bei zwei Fallen von 
Lebercirrhose habe ich 5 sofort nach dem Tode zur Konservierung des Glykogens 
Alkohol in die Leber injizieren lassen. 1m ersten FaIle fand ich bei einem Gewicht 
von 850 g im ganzen 0,191 g Glykogen, im zweiten FaIle 650 g und °1416 g 
Glykogen. Diese Befunde zeigen, daB bei der Lebercirrhose das Parenchym 
nicht nur weitgehend geschwunden ist, sondern offen bar in einer wichtigen 

Tabelle 5. 

Feucht- Trocken-
Eiwei/3, koagu-

N, N, nicht Fett lables l aus N 
gewicht gewicht berechnet) koagulabel koagulabel Befnnd Alter 

- I- -%-
1% g g % g I % g g g I % 

30,2 2,2 218,0 16,4 
I 

4,8 Normalwert, 1350 294,0 24,0 31,0 12,3 0,36 33 
Mittel aus 4 Fallen 

630 141,1 22,4 18,3 2,9 91,0 14,4 14,5 2,3 2,7 0,456 Grobgelappte Cir- 79 
i rhose, Syphilis 
I I 

1 RaSSLE: Jkurse arztl. Fortbildg. 1919, 20. 2 HOPPE·SEYLER: Med. Klin. 191911. 
3 OBERNDORFFER: Miinch. med. Wschr. 1918 II, 1189. 
4 CRAMER: Z. BioI. 24, 75 (1888). 5 BURGER: Klin. Wschr. 1931 I, 351-354. 
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Ta belle 5 (Fortsetzung). 

Feucht· Trocken- EiweiJ3. koagu- N. N. n1cht Fett JabJes (aus N gewicht gewicht berechnet) koaguJabel ~toagulabeJ Befund Alter 
g g 1 % g % g 1 % g 1% g I % 

2163 
, 

38.911,8 0,408 478,0 22,1 109,2 5,0 241,4 i 11,5 8,8 Diabetes mellitus, 62 

I 
llrteriosklerose, 

Lungentuberkulose 
1510 317,1 21,0 28,7 1,9 210,7113,9 33,7 2,2 5,0 0,334 Diabetes mellitus, 29 

I Lungentuberkulose 
770 316,5 41,1 219,0 28,0 78,71 10,2 12,6 1,6 2,5 0,324 Lymphdriisen- 10 

I tuberkulose 
1220 878,4 72,3 722,2159,2 118,8al 9,78 19b 1,6b 

I 
Hund nach Pan-

I kreasexstirpation * 
a Gesamteiweill. b Gesamtstickstoff. 
* Nach eigener Analyse. Dem Hunde wurde 31/ a Monate vorher das Pankreas entfernt. 

Funktion, der Glykogenbildung, erheblich gestort ist. Bei veranderten Lebern 
fand beziiglich der anderen Substanzen HOPPE-SEYLER (Tab. 5)1. 

c. Storungen des Koblehydratstoffwechsels der Leber. 
Unter der PFLUGERschen Glykogenmast kann der Leberglykogengehalt be

sonders bei jungen Tieren auf sehr hohe Werte hinaufgetrieben werden (21,5% 
der feuchten Substanz). Das relative Gewicht der Leber, das bei normalen 
Hunden etwa 2,7% des Gesamtkorpergewichts ausmacht, steigt dabei auf iiber 
12 % des Korpergewichts an 2. Der Blutzucker zeigt danach auffallenderweise 
eine sinkende Tendenz. 

Diese Beobachtungen stehen vielleicht in Beziehungen zu der neuerdings 
mehrfach beobachteten Glykogenspeicherkrankheit (Glykogenose, Hepatomegalia 
glykonetica). Die Krankheit ist durch eine enorme LebervergroBerung gekenn
zeichnet. Diese ist durch eine 1Jberfiillung aller Leberzellen mit Glykogen 
- also durch eine Glykogenstauung - bedingt. Das Glykogen kann schlecht 
oder gar nicht mobilisiert werden. Nach subcutanen Adrenalininjektionen steigt 
der Blutzucker im Gegensatz zur Norm nicht an. In der Regel werden sehr 
niedrige hypoglykamische Blutzuckerwerte gefunden. SCHALL hat Werte von 
24,25 mg- % und 19,5 mg- % als tiefste Werte bei seinen Kranken gesehen. 
Nach alimentarer Belastung mit Glykose klingt die alimentare Hyperglykamie 
wesentlich langsamer ab als in der Norm. Bemerkenswert ist, daB trotz der 
sehr niedrigen Blutzuckerwerte die klinischen Zeichen des sog. hypoglykami
schen Symptomenkomplexes fehlen. Hervorgehoben sei die mehrfach erwahnte 
Schwache der Skeletmuskulatur. Die Ursache fiir diese eigentiimliche Storung 
des Kohlehydratstoffwechsels wird in einem Fehlen oder einem Mangel des 
glykogenmobilisierenden Ferments - der Leberdiastase - gesucht 3• Eine Ver
minderung des Glykogens bei der Autolyse ist in dem V. GIERKESchen Fall von 
SOHONHEIMER vermiBt worden. 1m Harn fanden BEUMER und LOESOHKE die 
Diastase stark vermehrt. Bei einigen Fallen ist eine dauernde Acetonurie 

1 HOPPE-SEYLER: Hoppe-Seylers Z. 118, 72 (1921). 
2 JUNKERSDORF: Klin. Wschr. 19331, 899. 
3 SOHALL: Miinch. med. Wschr. 1932. - BEUMER u. LOESOHKE: Klin. Wschr. 13931, 

1824. - BISCHOFF: Z. Kinderheilk. 1i2, 722 (1932). - VAN CREVELD: Z. Kinderheilk. 
1i2, 299 (1932). - LOESOHXE: Z. Kinderheilk. 1i3, 553 (1932). 



184 Funktionsstorungen der Leber. 

beobachtet worden. Die Empfindlichkeit gegen Insulin ist bei der Glykogenose 
stark erhoht, offenbar well der geringe in der Zirkulation befindliche Kohle
hydratvorrat schnell einer gesteigerten Verwendung zugefiihrt wird. Die gleiche 
Empfindlichkeit gegen Insulin zeigen auch Kranke mit Lebercirrhose; auch hier 
ist wenig disponibles Glykogen vorhanden. 

Die Beobachtung, daB nach intravenoser Injektion des gewohnlichen Handels
insulins stets eine initiale Hyperglykamie auf tritt, hat mich veranlaBt, den 
Ursachen dieser Erscheinung nachzugehen. Die Ursachen der Insulinhyper
glykamie kommt nicht dem Insulin als solchem, sondern seinem physiologischen 
Begleiter, dem Glukagon, zu. Auch in aktiviertem Handelsinsulin, in dem nur noch 
das Glukagon wirksam ist, zeigt sich die primare Hyperglykamie. Bei Gesunden 
betragt sie etwa 20% des Blutzuckerniichternwertes. Bei Leberkranken wird der 
Ausschlag geringer oder fehlt ganz. Die geringstenAusschlage fand ich1 beiLeber
cirrhose; ich 2 verwende die initiale Glukagonhyperglykamie als Glykogentest. 

So interessant der Ausfall der verschiedenen Leistungsproben der Leber 
fiir unsere Vorstellungen iiber die physiologischen Vorgange sein mogen, ihre 
Ergebnisse haben fiir unser arztliches Handeln nur bedingten Wert. Bei Beginn 
der Leberschiidigung versagen die sog. Belastungsproben haufig ganz. Auf dem 
Gebiete des Kohlehydratstoffwechsels sind bekanntgeworden die Belastung mit 
Liivulose, Galaktose und Glukagon. Laut betont werden muB, daB selbst die 
schwersten bekannten Leberschadigungen (Endstadium der Lebercirrhose, akute 
gelbe Leberatrophie) nie eine Zuckerkrankheit zur Folge haben. 

Erhebliche klinische Bedeutung hat die Neigung der Oirrhotiker zu alimen
tarer Glykosurie. Spontane Zuckerausscheidung fehlt in unkomplizierten Fallen. 
"Oberschwemmung des Korpers mit Traubenzucker und noch mehr mit Frucht
zucker dagegen fiihrt leicht zur Zuckerausscheidung durch den Harn. Diese 
Erscheinung ist aber durchaus nicht auf die Lebercirrhose beschrankt, sondern 
kommt auch, bei anderen Formen parenchymatoser Leberschadigung vor 
(Carcinose, chronischer, mechanischer Ikterus). Dabei verhalt sich der Leber
kranke den verschiedenen Zuckerarten gegeniiber nicht gleich. Nach Eingabe 
von 100 g Liivulose auf niichternem Magen reagieren 80% samtlicher Leber
kranken mit Zuckerausscheidung, die iiber 0,6 g hinausgeht 3• 

Man hat aus dieser hOheren Empfindlichkeit der Leberkranken gegen Lavulose aIs 
gegen Dextrose geschlossen, daJ3 die iibrigen Organe fiir die Verbrennung der Dextrose kom
pensatorisch eintreten konnen (Muskulatur), gegeniiber der Lavulose aber versagen, einer 
Deutung, der ich nach eigenen' respiratorischen Untersuchungen nicht beipflichten kann. 
Die Lavulose wird. von der gesunden Leber schneller in Glykogen umgewandelt aIs Dextrose. 
Sie macht eine starkere Hyperglykii.mie und veranlaJ3t ein hOheres Ansteigen des respira
torischen Quotienten. Fiir die Neigung der Leberkranken zur alimentiLren Glykosurie 
sind verschiedene Erklii.rungsmoglichkeiten erortert worden. Das Nachstliegende ist, die 
Erscheinung auf den weitgehenden Ausfall funktionstiichtigen Parenchyms zuriickzufiihren, 
welche Z. B. die rasche Glykogenisierung der zugefiihrten Kohlehydrate verhindert; eine 
zweite Moglichkeit liegt in der Ausbildung zahlreicher Kollateralen zwischen dem Gebiet 
der Pfortader und dem der Hohlvene. Der Zucker kann gewissermaJ3en unter Umgehung 
der Leber aus dem Darm direkt in die Zirkulation und damit in die Nieren gelangen. 

Den Nachweis der alimentaren Galaktosurie fiihrt man dadurch, daB man 
dem Kranken 40 g Galaktose in 250 g Tee gelost morgens niichtern zufiihrt. 

1 BURGER: Klin. Wschr. 1930 I, 104-108; 1931 I, 351-354. 
2 BURGER: Z. exper. Med. 96, H.4 (1935). 
3 STRAUSS: Charita-Ann. 28, 12 (1903). 4 BURGER: Biochem. Z. 124, 1 (1921). 
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Tritt nun im Ham Galaktose auf, so wird die Menge derselben dadurch bestimmt, 
daB man den fUr Glykose gefundenen Wert mit 0,7 multipliziert. Werden 
in den ersten 4 Stunden mehr als 3 g Galaktose im Ham wiedergefunden, so 
gilt die Probe als positiv. Am haufigsten findet man hier positiven Ausfall 
bei den diffusen parenchymatosen, mit Ikterus einhergehenden Leberkrank
heiten. Die Galaktose ist schon beim gesunden Menschen ein schlechter Gly
kogenbildner. Sie wird wahrscheinlich nach vorheriger Umwandlung in Glucose 
oxydativ zerstort. 1st die Umwandlung bei Lebererkrankung gehemmt und 
verlangsamt, so tritt die Galaktose in den Ham tiber. 

D. Storungen des EiweiBstoffwechsels. 
Die Funktionen der Leber sind wie diejenigen aller anderen Organe an die 

Intaktheit der eiweiBhaltigen Parenchymzellen gebunden. Kommt es zu einem 
weitgehenden Schwund der Parenchymzellen, so wird dadurch allein schon 
der Umfang der Funktionen eingeschrankt. "Ober die Menge des noch funktio
nierenden Parenchyms gewahrt der EiweiBgehalt des Organs einen Anhalt. 
Wie Tabelle 5, S. 182, zeigt, ist der EiweiBgehalt der kranken Leber wesentlich 
geringer als der einer gesunden 1. 

Besonders eindrucksvoll ist der geringe EiweifJgehalt der SchrumpfZeber, welcher 
deutlich zeigt, wieweit das die Funktion tragende Parenchym bei der Lebercirrhose 
geschwunden ist. In einem in der Tabelle angefiihrten Fall findet sich 91 g 
EiweiB statt 218 g normal. Beriicksichtigt man, daB sich in anderen Fallen 
gleichzeitig eine Vermehrung des Bindegewebes bis nahezu auf das Doppelte 
findet, so erhellt schon daraus allein, welch groBer quantitativer Funktions
ausfall bei den Lebercirrho8en eintreten muB, selbst wenn man die sicher zu 
weit gehende Annahme macht, daB das restierende Parenchym dem normalen 
in seinen Leistungen gleichwertig ist. 

Man hat versucht, durch Aus8chaltung de8 ganzen Organ8 einen Einblick 
in die Funktionen der Leber zu gewinnen. Es zeigt sich aber, daB dieser Ein
griff nur wenige Stunden iiberlebt wird. Nicht viel besser waren die Resultate, 
welche man nach chemischer Schadigung des Parenchyms durch Einspritzung 
verdiinnter Sauren in die Gallenwege erhielt. Die als Folge davon rasch ein
tretende Nekrose der Leberzellen fUhrt gleichfalls nach 6--48 Stunden den 
Tod herbei 2• 

Methodisch wertvoll fiir die Ausschaltung der Leber aus dem Stoffwechsel ist nur die 
Anlegung der ECKSchen Fistel, bei welcher das Pfortaderblut nach der unteren Hohlvene 
durch em Wand-zu-Wand-Anastomose abgeleitet wird. Diese Operation wird von den 
Versuchstieren langere Zeit iiberstanden; bemerkenswerterweise sind solche Tiere gegen 
Fleischnahrung besonders empfindlich. Sie bekommen danach heftige, krampfartige Anfalle, 
verfallen spater in einen apathisch-soporosen Zustand. Werden Hunde mit ECKScher 
Fistel mit vollBtaruUg abgebautem EiweifJ ernahrt, so konnen sie genau wie normale Tiere aus 
diesen Abbauprodukten ihr EiweiB aufbauen 8 • Es ist gegen die Auffassung, daB bei der 
ECKSchen Fistel die Leber funktionell vollkommen ausgeschaltet sei, folgendes zu sagen: 
An der Blutversorgung des Leberparenchyms werden wohl nicht nur Pfortader, sondern 
auch die Leberarterien weitgehend beteiligt sein. Alles der Leber von der Pfortader aus dem 

1 HOPPE-SEYLER: Hoppe-Seylers Z. 116, 72 (1921). 
2 PICK: Arch. f. exper. Path. 32, 382 (1893). 
3 ABDERHALDEN u. LONDON: Hoppe-Seylers Z. 04, 112 (1907). 
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Darm zustromende Resorptionsmaterial wird hier kontrolliert und fiir die Verwertung im 
Organismus umgepragt. Die wichtige Aufgabe der Umpragung der N ahrungsstoffe und damit 
der Kontrolle. des gesamten intermediaren Stoffwechsels erfordert groBe Sauerstoffmengen, 
die der Leber durch die Arteria hepatica, nicht aber durch die Pfortader zustromen. Wenn 
die Leber quantitativ gesehen auch nur einen geringen Bruchteil der Gesamtumsetzungen 
zu tragen hat, so ist die Intensitat der hier ablaufenden Stoffwechselvorgange schon dadurch 
gekennzeichnet, daB das aus der Leber abstromende Blut etwa 2° warmer ist, als das durch 
die Pfortader zugefiihrte. Die Ableitung des Blutes in die untere Hohlvene wird von der 
Leber leichter ertragen als die Absperrung der Leberarterie, welche schon nach kurzer 
Dauer zu schweren Parenchymschiidigungen fiihrt. Interessanterweise bleibt bei Tieren 
mit ECKscher Fistel die alimentiire Hyperlipamie wesentlich geringer als bei normalen 
Tierenl. 

Eine partielle AU8schaltung und Abtragung der Leber wird von den Versuchstieren weit 
besser ertragen, besonders wenn die Entfernung in groBeren zeitlichen Abstanden durch· 
gefiihrt wird. So sah PONFICK 2 Tiere nach Verlust von 3/, der urspriinglichen Leber
substanz iiberleben. Diese Tatsache wird durch die intensiv einsetzenden Regenerations
vorgange erkliirt. In einem Falle hatte sich der Leberrest innerhalb von 5 Tagen durch 
kO'ffl,pensatO'1'isches Wachstum verdoppelt. Stets kommt es bei dieser Art des Vorgehens 
zu starker Hyperiimie des Magendarmtrakts und zu erheblicher Milzschwellung. 

Wie bereits bemerkt, kommt es unter den Verhaltnissen der menschlichen 
Pathologie besonders bei Lebercirrhosen zu einem weitgehendem Schwund des 
funktionierenden Parenchyms bis auf die Halite und weniger. Um das MaS des 
Funktionsausfalles zu erkennen, hat man neben den Kohlehydratbelastungs
proben auch solche auf dem Gebiet des EiweifJstoffwechsels ausgebaut 3. Hier 
lassen sich bei Lebercirrhosen bei entsprechenden Belastungsproben mit Ein
gabe von Aminosauren Mehrausscheidungen von Aminosiiurenstickstott fest
stellen 4. Auch ohne Belastung hat man mit dem Formolverfahren vermehrte 
Aminosaurenausscheidung gefunden 5. Das gleiche findet man nach Eingabe 
von der sehr glykokollreichen Gelatine 6• Auch liber das Auftreten von Leucin 
und Tyrosin bei Lebercirrhose wird berichtet7. Das gelegentliche Vorkommen 
von Peptonen und Albumosen ist nicht als sicheres Zeichen der Minderfunktion 
der Leber anzusehen, sondern kann ebensowohl als Zerfallsmaterial aus dem 
schwer erkrankten Organ selbst stammen. Zahlreiche Untersuchungen befaSten 
sich mit dem Verhalten des Ammoniaks im Harn der Cirrhotiker. Er wird im 
allgemeinen erhoht gefunden. 10% des Gesamtstickstoffs und mehr verlassen 
den Korper als Ammoniak gegen normalerweise 3-5 % . Aus den erhohten 
Werten der Aminosauren-N, NH3-N resultieren mit Notwendigkeit relativ 
verminderte Harnstoffmengen. Die absoluten Mengen konnen dabei vollkommen 
normal sein, gelegentlich sogar erhoht gefunden werden. 

Vielleicht ist die Harnstoffbildung nicht ein Vorrecht der Leber, sondern eine allgemeine 
Eigenschaft lebender Zellen. Gegen die Deutung, daB die erhiihten Ammoniakwerte Folge 
einer gehemmten Harnstoffsynthese seien, ist man daher skeptisch geworden. WEINTRAUD 8 

konnte durch Eingabe von betrachtlichen Ammoniakmengen keine erhebliche Steigerung 

1 FISOHLER: Physiologie und Pathologie der Leber. 1925. - BURGER: Dtsch. med. 
Wschr. 193211, 582. - KERN: Diss. Bonn 1935. 

2 PONFICK: Virchows Arch. 138, 81 (1896). 
3 HOPPE-SEYLER: Hoppe-Seylers Z. 116, 72 (1921). 
4 GLAsNER: Z. exper. Path. u. Ther. 4, 336. - BURGER u. SCHWERINER: Arch. f. exper. 

Path. 74, 353 (1913). 5 FREY: Z. klin. Med. 72, 383. 
6 MORAWIK und MANCKE: Klin. Wschr.1932 I, 623. 
7 v. GRECO: Zit. nach Schmidts Jb. 268, 14. 
8 WEINTRAUD: Arch. f. exper. Path. 31, 30 (1893). 
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der NHa-Mengen im Harn erzielen, derselbe war offenbar zu Harnstoff synthetisiert worden. 
Die Deutung der vermehrten Ammoniakausscheidung als Kompensation gegen vermehrte 
Saurebildung ist deshalb naheliegend, weil von verschiedenen Autoren ansehnliche Mengen 
flUchtiger Fettsauren in Harn der Cirrhotiker gefunden wurden. Aufschliisse liber den EiweiB
umsatz sind bei Fallen typischer Cirrhose deshalb schwer zu erhalten, wei! die Aufstellung 
exakter Stickstoffbilanzen bei bestehendem Ascites unmiiglich ist. 

Unter Ascites verstehen wir die Bauchhohlenwassersucht. Neben den ent
zundlichen Formen, wie sie bei chronischer Tuberkulose oder akuter Entziin
dung des Bauchfells gefunden werden, finden wir den Stauungsascites. Bei der 
Lebercirrhose ist das Auftreten des Ascites durch die Pfortaderstauung einfach 
zu erklaren. 

AIle die hier geschilderten Veranderungen und Symptome des Funktions
ausfalls der Leber kommen bei der akuten Atrophie des Organs in brutaler Weise 
zum Ausdruck. Obenan stehen die auch semiotisch interessanten Mehrausschei
dungen von Aminosauren durch den Harn. Einzelne von ihnen konnen ohne 
weitere Vorbereitung im Harn in krystallinischer Form aufgefunden werden. 
Die Leucinkugeln und das in schonen N adeln krystallisierende Tyrosin sind fiir 
die Diagnose der akuten gelben Leberatrophie von Bedeutung. Die Aminosauren 
konnen so stark vermehrt sein, daB die Quote des Reststickstoffs im Elute 
ansteigt. Man hat sogar den Gedanken geauBert, daB diese EiweiBbruchstiicke 
aus dem im Darm entstandenen EiweiBzerfallsmaterial stammten, das nun 
infolge des Ausfalls der Leberfunktion nicht weiter verarbeitet werden konne1• 

Wesentlicher ist jedoch der Zerfall der Leber selbst; das schadigende Gift zer
stort die Leberzellen so weitgehend, daB ihre autolytischen Fermente hemmungs
los das Zerfallmaterial zertriimmern. Unter den Lebergiften spielen Arsen, 
Phosphor, Schwangerschaftstoxine, Stoffwechselprodukte der Luesspirochaten 
und bestimmte Pilzgifte eine hervorragende Rolle. 

Die StOrungen des EiweifJumsatzes sind bei akuter gelber Leberatrophie aus 
begreiflichen Griinden in exakter Weise schwer festzustellen. -ober Stickstoff
verluste ist mehrfach berichtet worden. Der mehr ausgeschiedene Stickstoff ent
stammt einmal den Zerfallsprodukten der rasch atrophierenden Leber, anderer
seits fUhren die Einschmelzungsprodukte ihrerseits zusammen mit der Uber
schwemmung des Korpers durch Gallenbestandteile zu einer Schadigung anderer 
Gewebe, die einen toxischen EiweiBzerfali auch dort einleiten. Wie bei der 
Lebercirrhose ist auch bei der akuten Leberatrophie das Verhaltnis yom NHa-N 
zum Gesamt-N im Sinne einer relativen Vermehrung des Ammoniaks stark 
verschoben. Bis zu 37% des Stickstoffs wurden als Ammoniakstickstoff aus
geschieden. Diese Erscheinung ist auf eine Azidose durch Milchsaure und Fett
sauren zuriickzufiihren: Der Gefahr der -obersauerung des Organismus wird 
durch vermehrte Ammoniakbildung entgegengewirkt. 

Der Purinstoffwechsel erscheint bei Leberaffektionen auffallend wenig beeintrachtigt. 
Interessanterweise gelang es WEINTRAUD 2 in einem einschlagigen FaIle 10 Tage vor dem 
Tode durch Verabreichung von KalbsthynlUs die Harnsaureausscheidung um etwa 1 g zu 
steigern. Es wurden maximal 1,402 g Harnsaure ausgeschieden. Es werden also auch unter 
den Bedingungen schwerster Leberschadigung groBe Mengen von Harnsaure gebildet. 

DaB in einigen Fallen von akuter Leberatrophie alimentare, selten auch 
spontane Glykosurie beobachtet wurde, ist nach den oben bei der Lebercirrhose 
gemachten Ausfiihrungen verstandlich. 

1 ~EUBERG u. RICHTER: Dtsch. med. Wschr. 19041, 499. 
2 WEINTRAUD: Wien. klin. Rdsch. 1898, Nr 2, 2. 
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Wie auf dem Gebiete des EiweiBstoffwechsels Belastungsproben mit ein
zelnen Aminosauren bzw. Gelatine eine Minderleistungsfahigkeit der Leber durch 
eine hohe alimentare H yperaminoacidurie sich anzeigt, so hat man auch auf dem 
Gebiete des Kohlehydratstoffwechsels durch die obengenannten Belastungsproben 
einen Einblick in funktionelle Storungen zu finden sich bemuht. Die funktionelle 
Leberdiagnostik hat im groBen gesehen aus dem Grunde bisher wenig praktische 
Ergebnisse gezeigt, weil bei vielen Leberkranken der Funktionsausfall in einer 
Provinz durch kompensatorische Mehrleistungen in anderen, noch gesunden 
Gebieten weitgehend ausgeglichen wird. Histologische Untersuchungen lassen 
in manchen Fallen wie Lebercirrhose z. B. eine solche kompensatorische Hyper
trophie ohne weiteres erkennen. Nach Exstirpation einer Niere hypertrophiert 
die zuruckbleibende und ubernimmt die Aufgabe des entfernten Organs mit. 
Den gleichen Vorgang durfen wir auch fUr viele FaIle chronischer Leberschadi
gung annehmen. Sind erst die schweren Krankheitsbilder eines chronischen 
Leberschadens evtl. unter Ausbildung eines Ascites zur Entwicklung gekommen 
(Cirrhose oder Metastasenleber), so haben Funktionsproben kaum noch ein 
praktisches Interesse. 

E. Lebererkrankungen und Fettstoffwechselstorungen. 
Bei den Storungen des Fett- und Lipoidstoffwechsels ist die Leber fast 

regelmaBig beteiligt. Bei den sog. primaren Lipoidosen, deren genauere Beschrei
bung im Kapitel V gegeben ist, kommt es zu erheblichen VergroBerungen der 
Leber. So kann bei der cerebrosidzelligen Lipoidose, der GAUCHERschen Krank
heit, die Leber bis aufs Doppelte vergroBert sein. Bei jugendlichen Individuen 
werden an dem festen Organ knollige Vorsprunge getastet, die Kapsel ist in
folge chronischer Entzundungsvorgange narbig verdickt. Auf dem Querschnitt 
erscheint das Parenchym weiBlichgrau geadert, wodurch ein cirrhoseahnliches 
Bild entstehen kann. Diese eigentumliche Zeichnung entsteht durch ZeIlan
sammlungen, die auch zu groBeren Inseln zusammenflieBen konnen. Sie be
stehen aus den sog. Gaucherzellen und konnen unter Auftreten feinster Blutungen 
nekrotisieren. Die Stapelung der Lipoide ist im wesentlichen an die KUPFFER
schen Sternzellen gebunden. 

Bei der NIEMANN-PICKschen phosphatidzelligen Lipoidose ist die Leber aufs 
4-5fache der Norm vergroBert. Sie wird bald hart, bald glaserkittweich .be
schrieben. Die Zeichnung der Schnittflache erinnert an die einer echten Fett
leber, wie sie bei der akuten gelben Leberatrophie gefunden wird. Die Farbe 
spielt von graugelb bis in ein gelbliches Lachsrot. Die Mehrzahl der Leberzellen 
zeigt eine schaumig vakuolare Struktur. 1m Gegensatz zur GAUCHERschen 
Erkrankung ist diese lipoide Zellmetamorphose nicht an die Reticuloendothelien 
gebunden, so daB schlieBlich eine Unterscheidung zwischen schaumig umge
wandelten KUPFFERschen Sternzellen und Leberzellen nicht mehr gemacht 
werden kann. 

Unter den primaren essentiellen Xantomathosen geht vor allen die SCHULLER 
CHRISTIAN-HANDsche Erkrankung sehr haufig mit erheblicher LebervergroBe
rung einher. Bei fast 1/3 der in der Literatur beschriebenen FaIle sind VergroBe
rungen von Leber und Milz erwahnt. Soweit histologische Untersuchungen 
vorliegen, sind Hinweise auf die enormen Wucherungen der KUPFFERschen 
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Sternzellen mit Riesenzellbildung die Regel. Andere finden in den Uferzellen 
doppelbrechende Substanzen, wodurch sie zu groBen tropfigen Elementen um
gewandelt erscheinen. Auch das periportale Bindegewebe nimmt an diesen 
Veranderungen teil, die lipoidgranulomatosen Strange konnen nach fibroser 
Umwandlung vor aHem am Hilus der Leber die Gallengange abdrosseln, 
wodurch sich das Leberparenchym im Sinne einer biliaren Cirrhose ver
andert. 

Bei Kranken mit Lebercirrhose ohne Ikterus und bei cholamischen Erkran
kungen kommt es zu sekundiiren Storungen des Fettstoffwechsels. 

Nach reichlichen Fettgaben tritt bei jedem gesunden Menschen, sofern das 
Fett nicht erbrochen wurde oder als AbfUhrmittel den Darm rasch wieder ver
lassen hat, als physiologische Erscheinung meist 6-8 Stunden nach der Zufuhr 
eine groBere Menge Fett in das Blut iiber. Die feinen Fetttropfchen sind als 
Haemokonien in dem stark lipamisch getriibten Serum sichtbar. Bei fortgeschrit
tener Lebercirrhose bleibt diese lipamische Triibung im Gegensatz zum Gesunden 
fast oder ganz aus. Gleichzeitig mit dem Fett gegebenes Cholesterin wird in 
den Fallen, in welchen die physiologische alimentare Hyperlipamie ausbleibt, 
schlecht resorbiert, und damit kommt es auch zu einer geringeren alimentaren 
Hypercholesterinamie1 . 

Die Ursache der Erscheinungen ist, wie Ausnutzungsversuche von mir 2 

und meinen Mitarbeitern zeigten, in einer mangelnden Resorption der Fette 
und des in ihm gelOsten Cholesterins zu sehen. Haufig kommt es bei Leber
cirrhosen und cholamischen Lebererkrankungen im Blute zu einer Verminderung 
des veresterten Cholesterins. Diese von mir 3 zuerst beschriebene Tatsache hat 
THANNHAUSER mit dem Ausdruck Estersturz belegt. Er erklarte diesen Ester
sturz mit einer Schwache der esterifizierenden Kraft der Leber. Ich dagegen 
glaube, daB es an dem Mangel fiir die Veresterung zur Verfiigung stehenden 
Fettsauren infolge Darniederliegens der Fettresorption liegt, daB das freie 
Cholesterin zugunsten des veresterten vermehrt ist. 

Auch bei den mit Ikterus einhergehenden Lebererkrankungen, besonders 
beim mechanischen Ikterus, kommt es haufig zu erheblichen Vermehrungen 
des Cholesterins im Blute, wie zahlreiche Analysen mir 3 zeigten. Je langer 
der Ikterus besteht, um so mehr sinkt der Anteil am veresterten Cholesterin. 
Auch hier wird wohl die mangelnde Fettresorption an dem Estersturz die Haupt
schuld tragen. Sowohl bei der Lebercirrhose wie bei den Cholamien ist das 
Serum bei Aufbewahrung im Brutschrank noch in der Lage, das Cholesterin 
weiter zu verestern. 

1m Ascites der Lebercirrhotiker zeigen sich gleichfalls nicht selten erhebliche 
Lipoidmengen, die demselben ein chylOses Aussehen verleihen konnen. 

Es ist aber hervorzuheben, daB die Zusammensetzung des Ascites durchaus 
nicht einfach der eines verdiinnten Plasmas entspricht. 

Eigene Untersuchungen ergaben z. B. bei einem Vergleich des Fettgehalts vom Serum 
und Ascites folgendes: 

1 BURGER u. HABS: Klin. Wschr. 192711, 2125-2128. - BURGER u. WINTERSEEL: 
Hoppe·Seylers Z. 181, 255 (1929). - Dieselben: Z. exper. Med. 66 (1929). 

2 BURGER u. WINTERSEEL: Hoppe.Seylers Z. 181, 255 (1929). 
3 BURGER: Miinch. med. Wschr. 19221, 103-106. 
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Tabelle 6. Vergleich der Fettverteilung in Serum 
und Ascites bei Lebercirrhose (0', 61 Jahre). 

Gesamtfett . 
Gesamtcholesterin . 
Freies Cholesterin. 
Estercholesterin. . 
Fettsauren der Cholesterinester . 
Phosphatide . . . . . 
Restfett ...... . 
Freies : Estercholesterin 

100 g Fett enthalten: 
g Cholesterin . 

In 1000 cern In 1000 cern 
Ascites yom Serum yom 

6.4.34 6.4.34 

1,74 7,1 
0,248 1,756 
0,16 0,825 
0,088 0,931 
0,058 0,617 
0,062 1,833 
1,372 2,894 

1: 0,55 1: 1,1 

14 25 
3,5 25,7 

Diese Zahlen beweisen 
demnach, daB das VerhiUt
nis von Cholesterin zu Phos
phatiden im Ascites 4: 1, 
im Serum aber 1: 1 ist. 
Auch das Verhaltnis von 
freiem zu verestertem Chole
sterin ist im Ascites und 
Serum verschieden. 1m As
cites iiberwiegt das freie, 
im Serum das veresterte 
Cholesterin. Bei diesen Ver-
schiedenheiten im Serum 
und Ascites ist aber zu g Phosphatide . . 
bedenken, daB das Serum 

aus dem Blut der Armvene und nicht aus dem der Pfortader stammt, das sicher 
anders als das Armvenenblut zusammengesetzt ist. 

Betrachten wir die chemischen Veranderungen, welche die chronisch und akut atrophie· 
renden Lebern erleiden (Tabelle S. 182), so ist nach den Feststellungen HOPPE-SEYLERS 1 

sicher, daB neben dem Gesamtgewicht die Trockensubstanz, der GesamteiweiBgehalt und 
das koagulable EiweiB erheblich reduziert sind; die Menge der EiweiBzerfallsprodukte ist bei 
del.' akuten Leberatrophie vermehrt; nicht vermehrt ist bei der akuten Leberatrophie der 
Fettgehalt, welcher im mikroskopischen Bilde sich aufdrangt, er ist demnach aus den im 
Zerfall begriffenen Zellen der Leber selbst entstanden (Fettphanerose). In Fallen, in denen 
es zu regenerativen Vorgangen und zu einem Umbau mit Hypertrophie des Leberparenchyms 
kommt, wurde eine wesentliche Zunahme des EiweiBgehaltes festgestellt. Bei den reinen 
atrophischen Cirrhosen kommt es zu einer echten Vermehrung des Bindegewebes, also nicht 
nur zum Aneinanderriicken der Bindegewebsziige infolge Schwundes der dazwischenliegenden 
Leberzellen. 

Klinisch steht auBer Frage, daB mechanische Ab/lupbehiriderungen der Galle 
Riickwirkungen auf die Funktion der Leber haben. Jede Form von mechani
schem Ikterus (VerschluB der Ausfiihrungsgange durch Stein, Carcinom usw.) 
fiihrt zu einer starkeren Imbibition des Leberparenchyms mit Gallenbestand
teilen. Das kommt bei im Sublimat fixierten Praparaten be sanders schon an den 
griin gefarbten Pigmentniederschlagen in den KUPFFERschen Zellen ikterischer 
Lebern zur Geltung. Dieses griine Pigment ist zum Teil aus untergehenden 
Leberzellen in die Sternzellen zuriicktransportiert, zum Teil aus dem ikterischen 
Blut aufgenommenes Gallenpigment2• 

Fiir das Verstandnis der verschiedenen Formen des Ikterus ist die Kenntnis 
des physiologischen Verlaufs der Gallenbildung Voraussetzung. Wahrend man 
bis vor kurzem annahm, der Gallenfarbstoff werde ausschlieBlich in der Leber 
gebildet, ist diese Lehre neuerdings erschiittert worden 3. 

Die Lehre von der ausschlieBlich hepatischen Bildung der Gallenfarbstoffe basiert auf 
den Untersuchungen von NAUNYN und MrNKOWSKI 4 an entleberten Tieren. Sie zeigten, daB 
Toluylendiamin auch bei Vogeln ein ikterogenes Gift darstellt. Wurde dieses Gift an ent
leberte Tiere gegeben, so nahm der physiologische Gallenfarbstoffgehalt des Harnes nicht 

1 HOPPE-SEYLER: Hoppe-Seylers Z 98, H.5 u. 6 (1917; 116, 67 (1921). 
2 SCHILLING: Berl. klin. Wschr. 1921 II, 881-882. 
3 McNEE: Med. Klin. 1913 I, 125. -HIJMANS VAN DEN BERG u. SNAPPER: Berl. klin. 

Wschr. 1915 II. 
4 NAUNYN u. M!NKOWSKI: Arch. f. exper. Path. 21, 1 (1886). 
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zu, sondern ab und die 6-7·Stunden nach der Vergiftung getiiteten Tiere hatten im Blut 
keine nachweisbaren Mengen von Gallenfarbstoff mehr. McNEE fand dagegen nach Arsen· 
wasserstoffvergiftung bei entleberten Gansen doch einen leichten Ikterus und er glaubt, 
auf den Untersuchungen der ASCHoFFschen Schule fuBend, daB neben den Sternzellen 
der Leber die ahnlich gebauten Endothelzellen der Milz und des Knochenmarks an der Gallen· 
farbstoffbereitung beteiligt seien. Zu einer ahnlichen Auffassung kamen HUMANS und 
SNAPPER, nachdem es ihnen in einem FaIle von hamolytischen Ikterus gelungen war, im 
Milzvenenblut mehr Bilirubin aufzufinden als im peripheren. Vielleicht darf fiir eine solche 
Auffassung auch die an Hunden gemachte Erfahrung angefiihrt werden, daB bei ihnen die 
Exstirpation der MHz zu einer auf weniger als die Halfte verminderten Gallenstoffabschei
dung in der Galle fiihrP. 

So viel darf wohl mit Sicherheit angenommen werden, daB die Milz als ein 
der Leber vorgeschaltetes Organ zu betrachten ist, das die Aufgabe hat, das 
Material fiir die hepatische Gallenbildung vorzubereiten. Die extrahepatische 
Gallenbildung kommt sicher vor, spielt aber quantitativ eine untergeordnete 
Rolle - auch unter pathologischen Bedingungen. Ein Blutextravasat in der 
Haut zeigt an der bekannten Farbenwandlung von blau in griin und gelb, daB 
der Vorgang der Blutumwandlung in Gallenfarbstoff auch in den Geweben 
vor sich geht. 1m Liquor und in den groBen Korperhohlen kann der Blutfarb
stoff sich in Bilirubin umwandeln. Das von Pathologen als Hamatoidin bezeich
nete Pigment ist Bilirubin. 

Die Muttersubstanzen fiir die Bilirubinbildung sind sicher unter den Abbau
produkten des Hamoglobins zu suchen. Wird Hunden mit kompletter Gallen
fistel Hamoglobin intravenos injiziert, so steigt die Gallenfarbstoffausscheidung 
mit der Galle. Dasselbe geschieht, wenn Hamin, Urobilin oder Hamatin injiziert 
werden. Nach allem, was bisher bekannt, ist in dem Hiimin die wesentliche 
Muttersubstanz der Gallenfarbstoff zu sehen. Nach den Erfahrungen an Menschen 
mit Gallenfisteln betragt die taglich ausgeschiedene Gallenmenge etwa 500 bis 
llOO ccm mit 0,2-0,7 g Bilirubin 2. 100 g Hamoglobin liefern rund 4 g Hamatin, 
1 g Hamatin kann aber nicht mehr als 1 g Bilirubin liefern. Zur Entstehung 
von 0,5 g Bilirubin ist das Hamatin von 12,5 g Hamoglobin, d. h. das Hamo
globin von etwa 90 g Blut notig. Nach dieser von HOFMEISTER 3 zuerst durch
gefiihrten Rechnung miiBten taglich die Blutkorperchen von etwa 90 ccm Blut, 
d. h. mehr als 2% des gesamten Korpervorrats zerfallen. 

Die allgemeine Annahme, daB der Gallenfarbstoff ein physiologisches Abbau
produkt des Blutfarbstoffs ist, beruht auf der Entdeckung KUSTERs, nach der 
aus Blutfarbstoff ilbenso wie aus Bilirubin bei der Oxydation Hamatinsaure 
gebildet wird: Die weitere Forschung bemiiht sich urn die Aufklarung der 
Fragen, ob der Gallenfarbstoff durch eine einfache Veranderung des Blutfarb
stoffs zustande kommt, oder ob das Hamoglobinmolekiil erst weitgehend zer
schlagen wird und aus den Triimmern das Bilirubin von Grund auf neugebaut 
wird. Durch den Abbau des Bilirubins wurde sichergestellt, daB sowohl aus 
dem Bilirubin wie aus dem Hamoglobin gleiche, aus Pyrrolderivaten bestehende 
Spaltstiicke sich isolieren lassen und daB aus entsprechend veranderten Bruch
stiicken des Hamoglobins die Synthese des Bilirubins in der Leber erfolgt4. 

1 PuGLIESE: Virchows Arch. 1899, 60. 2 BRAND: Pfliigers Arch. 90, 491. 
3 HOFMEISTER: Zit. nach GOODMA~: Beitr. chem. Physio!. u. Path. 9, 101 (1907). 
4 P!LOTY: Ber. dtsch. chem. Ges. 42, 3258 (1909); 41), 2592 (1912). - THANNHAUSER: 

'Ober das Bilirubin. Inaug.-Diss. Mftnchen 1913. Hier Literatur iiber die Chemie des 
Bilirubins. 
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In vitro wird das Hamoglobin durch Sauren, Alkalien oder Verdauungs
fermente in zwei Komponenten zerlegt: der EiweiBanteil ist das Globin, der 
Farbstofftrager ist das Hamatin. Das salzsaure Hamatin entsteht auch durch 
Zusatz von Salzsaure zum Blut, wie wir sie bei der Hamoglobinbestimmung 
nach SAHLI durchfiihren. Wird Blut mit Eisessig und Kochsalz erhitzt, resul
tieren die TEICHMANNSchen Hiiminkrystalle, die ein Hamatinchlorid darstellen. 
Das Hamin C34H32N404FeCl hat folgende Konstitution: 

Unter physiologischen Bedingungen 
entsteht bei Hamoglobinabbau der Gal
lenfarbstoff, das Bilirubin. Das Bili
rubin wird auBer durch Salpetersaure 
und Nitrit - der GMELINschen Reak
tion - durch die Diazoreaktion nachge
wiesen. Hierbei entsteht durch Bildung 
eines Azofarbstoffs eine blaurote Farbe, 
welche wir fUr die colorimetrische Bili
rubinbestimmung im Serum benutzen. 
Das Bilirubin hat nach den FISCHER
schen Arbeiten folgende Konstitution: 

COOH COOH 
I I 

H3C
1 
II ICH=CHz HSC

1
!m!!CH2-CHz HzC-HzC

1
!IV fHa HaC! I !CH=CHz 

HO"\,/=CH--,,j----CHz ",r-CH= ,,/,OH 
N NH NH N 

Bilirubin (Ca3Ha6N40S). 

Man sieht, daB auch das Bilirubin aus vier Pyrrolkernen aufgebaut ist. Diese 
Pyrrolkerne haben die gleiche Reihenfolge und Anordnung der Seitenketten 
wie im Haminmolekiil. Sie sind aber nicht wie beim Hamin zu einem Ring 
geschlossen. Der Ring ist vielmehr unter Eisenabspaltung oxydativ gesprengt. 
Man darf annehmen, daB das Bilirubin direkt aus dem Hamin entsteht. 

Fur die Entstehung des Ikterus kann man grundsatzlich zwei Modalitaten 
unterscheiden, eine hepatische und eine extrahepatische. Die letzte Form hat 
man mit Unrecht auch als anhepatische bezeichnet, ist bis heute aber den Beweis 
schuldig geblieben, daB bei dieser Form des Ikterus die Leber iiberhaupt nicht 
beteiligt sei. In der groBten Mehrzahl der FaIle, mit denen der Kliniker zu 
tun hat, entsteht der Ikterus durch eine Funktionsstorung der Leber entweder 
in ihrem gallenbereitenden oder gallenleitenden Apparat. Die sinnfalligste Art 
der Ikterogenese ist durch mechanische Behinderung des Gallenabtlusses. Diese 
Lehre wurde standig weiter ausgebaut. Wahrend iiber die Folgen einer mechani
schen Verlegung der Gallenausfiihrungsgange durch Steine, Narben, Neubil
dungen und die ebenso wirkende Schwellung der periportalen Driisen Meinungs
verschiedenheiten nicht mehr bestehen, ist man beziiglich der Verlegung der 
Gallenwege durch einen Katarrh des Choledochus oder durch einen Schleim
pfropf (VIRCHOW) als ursachliche Momente fiir die Entstehung des Ikterus 
jetzt vorsichtiger geworden. Das gleiche gilt fiir die Entstehung des Ikterus 
durch die sog. Gallenthromben, auch in den Fallen, in denen ein grob mechani
sches AbfluBhindernis nicht vorhanden ist. 
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EpPINGER konnte durch eine besondere Technik die Gallencapillaren anschaulich zur 
Darstellung bringen und zeigen, daB bei den verschiedensten Ikterusformen dieselben 
erweitert waren, Einrisse zeigten, daB ihr Lumen sich gegen die Lymphraume 6ffnete und 
thrombenartige Massen sich in ihnen niederschlagen. Diese Gallenthrorriben sollen nach 
EpPINGERS Vorstellung zu einer Sekretstauung AnlaB geben und von Ubertritt von Galle 
in die Lymph- und Blutraume der Leber und damit weiterhin den allgemeinen Ikterus 
bedingen. Sollen diese Vorstellungen fiir aIle FaIle von rein hepatischem Ikterus Giiltigkeit 
haben, so ist eine gleichmaBige Riickstauung samtlicher Gallenbestandteile ins Blut zu 
erwarten. Dem ist aber nicht so. 

Wahrend in der einen Reihe der FaIle - stets beim mechanischen Ikterus -
Bilirubin, Gallensauren und Cholesterin im Blute vermehrt sind, findet sich 
in anderen Fallen vorwiegend Vermehrung des Bilirubins ohne entsprechende 
Rypercholesterinamie. Diese Form wird als sog. dissoziierter Ikterus von dem 
rein mechanischen abzugrenzen sein. 

Fragt man sich, wie nach den zahlreichen experimentellen Untersuchungen 
iiber Choledochusunterbindung und ihre Folgen die Entstehung des mechanischen 
Ikterus beim Menschen zu denken ist, so scheint folgendes sicher: 1m Anfang 
der Gallenstauung arbeitet die Leberzelle weiter und entleert die Gallenbestand
teile nach den Gallencapillaren hin; von hier wird die Galle von den Lymph
capillaren, spater vielleicht auch direkt von den Blutcapillaren resorbiert. Der 
Lymphweg wird jedenfalls zuerst beschritten. Wird der Choledochus unter
bunden und gewinnt man beim Runde Lymphe aus dem Ductus thoracicus, 
so enthalt zwar die Ductuslymphe, nicht aber das Blut Bilirubin und Gallen
sauren. Liingerdauernde Gallenstauung schiidigt die Leberzelle selbst; mikrosko
pisch findet sich korniges Gallenpigment in der Zelle, sie verfettet, schlieBlich 
tritt Nekrose ein. Der physiologische Ausdruck fiir die funktionelle Schadigung 
ist die verminderte Fiihigkeit zur Glykogenspeicherung, die Neigung zur alimen
taren Glykosurie. Bei langer bestehender Stauung treten mechanische Momente 
in den Vordergrund: Erweiterung der Gallencapillaren, Einrisse ihrer Wand, 
vielleicht auch Verodung einzelner Zellkomplexe durch die Drucksteigerung, 
schlieBlich finden sich reaktive Veranderungen mit Vermehrung des Binde
gewebes. 

Schwierig wird ein sicheres Urteil bei der groBen Zahl von Ikterusformen, 
in denen das Wirksamwerden eines mechanischen Momentes nicht evident ist. 
Man neigt auf Grund der Kriegs- und Nachkriegszeiterfahrungen, die eine starke 
Zunahme der Erkrankungen mit Ikterus als fiihrendem Symptom brachten, 
zu der Annahme, daB doch Schiidigungen und Funktionsstorungen der Leberzelle 
selbst das primum movens fUr die Ikterogenese darstellen. Eine wichtige Funk
tion der gesunden Leberzelle ist nicht nur eine qualitativ vollwertige Galle 
abzusondern, sondern dieselbe auch in der richtigen, von den Bediirfnissen des 
Organismus geforderten Menge abzugeben. Aus Versuchen am Gallenfistelhund 
ist bekannt, daB die Zufuhr von Fleisch und EiereiweiB, von Blutkorperchen 
und Cholsaure eine Vermehrung der Gallentagesmengen zur Folge haP. Das 
gleiche gilt fiir die absoluten Mengen Cholsaure und des Cholesterins. Bei solchen 
Versuchen hat man, besonders nach Einfiihrung von gallensauren Salzen, die 
Beobachtung gemacht, daB ihre Ausscheidung durch die Galle eine tagelang 
andauernde Naehwirkung hinterlieB, welche auf nachtragliche Ausscheidung 
im Korper aufgehaufter Gallensauren oder auf eine fortdauernde sekretorische 

1 GOODMAN: Beitr. chem. Physiol. u. Path. 9, 91 (1907). 

Biirger, Pathoiogische Physioiogie. 2. Auf!. 13 
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Erregung der Leber zu beziehen istl. Man hat in Analogie mit dem Verhalten 
erkrankter Nierenepithelien, welche EiweiB nach den Harnwegen ausscheiden, 
daran gedacht, daB die erkrankte Leberzelle in ahnlicher Weise die Galle nach 
der falschen Richtung hin in die BlutgefaBe abgeben konne, und diesen Vor
gang Parapedesis der Galle oder Paracholie genannt 2• Ahnliche Vorstellungen 
haben andere Autoren zu der Aufstellung der Lehre des akathektischen Ikterus 
gefiihrt3, nach welcher die Leberzelle die Fahigkeit verloren hat, die Galle in 
gehoriger Weise festzuhalten. Man hat immer wieder auf solche Vorstellungen 
zuriickgegriffen, weil bei manchen toxischen, mit Ikterus einhergehenden Leber
schadigungen sich die als mechanisches Hindernis postulierten Gallenthromben 
nicht finden lieBen. Als Prototyp solcher toxischen parenchymatosen Leber
schadigung darf der Salvarsanikterus gelten, der in der groBeren Reihe der Falle 
wenige Stunden oder Tage nach der Injektion auftritt. In anderen Fallen liegt 
die spezifische Kur mehrere Monate zuriick. Bei diesem sog. "Spatikterus" 
nach Salvarsan handelt es sich wahrscheinlich um kumulative Wirkungen des 
in der Leber gespeicherten Arsens 4, das sich noch mehrere Monate nach der 
letzten Salvarsaninjektion in der Leber chemisch nachweisen lieB. 

Ein Mittelding zwischen den rein parenchymatosen Schadigungen, die in 
ihrer Auswirkung zum Ikterus fiihren, und den katarrhalischen Cholangitiden, 
bei denen neben toxischen Vulnerationen durch die Stoffwechselprodukte der 
Leber sicher mechanische AbfluBbehinderungen im Spiele sind, bilden die 
septischen Ikterusformen. Eine dieser Krankheiten, den Icterus infectiosus WEIL 
haben wir im Kriege genau kennengelernt. Wir wissen jetzt dank der Unter
suchungen von UHLENHUTH und FROMME, daB der Erreger der ansteckenden 
Gelbsucht eine Spirochate ist und der wahrscheinliche Verbreiter der Seuche 
die Ratte 5. Der pathologisch-anatomische Befund bei dieser fieberhaften 
Allgemeinerkrankung, die mit allgemeiner Gelbsucht, zahlreichen Muskel
blutungen, schwerer Nierenentzundung verlauft, daB fur eine mechanische 
Gallenstauung alle Anzeichen fehlen und die anatomische Lasionen durch Quel
lung der Leberzellkerne und Sichtbarwerden der pericapillaren Lymphraume, 
die von BEITZKE als Zeichen des Leberodems gedeutet wurden, bedingt sind. 

Diesen groBen nach ihrer Pathogenese, nach dem Verlauf des gestorten 
physiologischen Geschehens und den anatomischen Befunden als sicher hepatisch 
im engeren Sinne zu bezeichnenden Gruppen von Erkrankungen mit Ikterus 
als dominantem Symptom gegeniiber steht eine kleine Gruppe seltener, theoretisch 
aber hoch bedeutsamer Falle von Ikteruserkrankungen gegeniiber: familiarer 
kongenitaler Ikterus (MINKOWSKI), erworbener hamolytischer Ikterus (HAYEM), 
hiimolytische perniziose Anamie, bei deren Entstehung extrahepatische Faktoren 
die erste Ursache abgeben. Die Auffassung, daB die Milz bei allen Arlen von 
Ikterus, bei denen ein gesteigerter Blutzerfall wahrscheinlich gemacht werden 
konnte, eine fiihrende Rolle im Krankheitsbild spielt, veranlaBte EpPINGER zur 
Aufstellung des Begriffes der hepatolienalen Erkrankungen. Das Entscheidende 
bei allen Formen von hamolytischem Ikterus ist der gesteigerte Blutzerfall und 

1 STADELMANN: Z. BioI., N. F. 16, I (1896). 
2 MrNKOWSKI: Verh. II. dtsch. Kongr. inn. Med. 127 (1892). - PICK: Wien. klin. Wschr. 

18941/11. 3 LIEBERMEISTER: Dtsch. med. Wschr. 1893 I. 
4 SPILLMANN U. SIMON: Bull. Soc. fran9. Dermat. 1911, No 7. 
5 UHLENHUTH U. ZULZER: Med. Klin. 1919 II. 
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das dadurch bedingte dauemde Mehrangebot von Rohmaterial fUr die auch 
in diesen Fallen iiberwiegend hepatische Gallenbereitung. Der gesteigerte Elut
zerfall fiihrt zu einer VergroBerung der Milz, die beim hamolytischen Ikterus 
besonders hohe Grade erreicht. 

Das Charakteristische in diesem Krankheitsbilde ist das auffallige Schwanken 
der Intensitat des hiimolytischen Ikterus. Jeder leichte Erkaltungsinfekt, jedes 
stumpfe Trauma, jede aus irgendwelchen Griinden eintretende Blutung fUhrt 
zu einer Exacerbation der ikterischen Verfarbung. Es kann Zeiten geben, in 
denen der Ikterus nur bei genauem Hinsehen erkennbar wird. Trifft den Organis
mus in einer solchen Zeit eine Schadigung, so wird bei oberflachlicher Unter
suchung diese als Ursache des Ikterus angesprochen, was zu schwerwiegenden 
Fehlem in der Behandlung AnlaB sein kann: 

Ein junger Jurist erleidet beim Abspringen von der StraBenbahn einen komplizierten 
Oberarmbruch; der rasch zunehmende Ikterus wird in einer chirurgischen Klinik als sep
tischer angesprochen und, da man den gebrochenen Arm als Quelle der Infektion ansieht, 
die Amputation vorgenommen. Erst als nach glattem Wundverlauf der Ikterus nicht ab
klingt, der groBe Milztumor nicht zuriickgeht, wird der Zusammenhang klar und man findet 
nun auch die iibrigen Symptome eines typischen familiaren hamolytischen Ikterus. 

Auch psychische Alterationen, bei Frauen die Menstruation, konnen eine 
Steigerung der Gelbfarbung in solchen Fallen bedingen. Diese Erscheinung ver
suchte man so zu deuten, daB das beim acholurischen Ikterus zirkulierende Bili
rubin komplexer Natur sei und in diesem Zustande die Niere nicht passieren 
konne, wahrend das Bilirubin der rein hepatischen Ikterusform in den Ham iiber
gehe. 1st der Blutumsatz gesteigert oder die Ausscheidungsfunktion der Leber 
gestort, so kommt es zu Vermehrungen von Bilirubin im Blute, von dem wir 
im Serum bei gesunden Menschen etwa 0,5 mg- % mit Hilfe der Diazoreaktion 
nachweisen konnen. Wird das Diazoreagens direkt mit Serum gemischt, so tritt 
beim gesunden Menschen keine Bilirubinreaktion ein. Die direkte Reaktion 
findet sich bei allen schweren Storungen des Gallenabflusses durch Verlegung 
des Ductus choledochus oder auch bei schweren hepatischen Krankheiten (z. B. 
akute gelbe Leberatrophie und WEILsche Krankheit). Das direkt reagierende 
Bilirubin wird durch die Nieren ausgeschieden. Das Auftreten von Gallen
farbstoff im Ham spricht somit fUr Lebererkrankungen (hepatischer Ikterus). 

Neben der direkten Diazoreaktion des Serums kennen wir eine indirekte, 
welche erst nach Ausfallung des SerumeiweiBes beobachtet wird. Diese indirekte 
Reaktion ist in jedem normalen Serum nachzuweisen. 1st das Bilirubin bei 
indirekter Reaktion stark vermehrt, so ist das in der Regel die Folge eines ver
mehrten Blutzerfalls, wie wir sie bei pemizioser Anamie, bei Malaria, beim 
hamolytischen Ikterus, gelegentlich auch bei der Stauungsleber beobachten. 
Das indirekt reagierende Bilirubin geht nicht in den Ham iiber; wir sprechen 
von einem acholurischen hamatogenen Ikterus. 

Ebenso wie das Bilirubin ist beim acholurischen Ikterus das Urobilinogen 
im Elute gegenliber den physiologischen Werten bedeutend vermehrt - auch 
in der Galle, im Duodenalsaft und im Stuhl wurden erhohte Werte gefunden. 
1m Gegensatz zum Bilirubin tritt das Urobilin in reichlichen Mengen in den Harn 
liber und verleiht dem Ham der Kranken mit hamolytischem Ikterus seine braune 
Farbe, eine Tatsache, welche zur Bezeichnung Urobilinikterus fUhrte. Weil man 
im Blute viel Bilirubin, im Ham dagegen viel Urobilin - und kein Bilirubin -

13* 
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fand, glaubten franzosische Autoren, daB der Niere die Fahigkeit zukomme, 
Bilirubin in Urobilin umzuwandeln. 

In Deutschland fand diese Auffassung keine Anhanger. Hier ist fur die 
Entstehung des Urobilins und seine Ausscheidung durch Harn und Kot die 
enterogene Theorie F. MULLERs l bis heute im wesentlichen unangefochten. Nach 
dieser Auffassung entsteht das Urobilinogen nur im Darmkanal aus der dahin 
ergossenen Galle. FRIEDRICH MULLER lieB Galle oder auch reines Bilirubin 
mit Peptonlosung unter Wasserstoffatmosphare faulen. Bei dieser Versuchs
anordnung verschwindet das Bilirubin allmahlich. An seiner Stelle treten 
groBe Mengen Urobilin auf. Ferner konnte er bei einem Manne mit hoch
gradigem Ikterus, acholischem Stuhl und urobilinfreiem Harn nach Einfiihrung 
von urobilinfreier Schweinegalle in den Magen am 2. Tage des Versuchs in den 
Faeces, am 3. Tage auch im Harn Urobilin nachweisen. Am 3. Tage nach Aus
setzen der Gallenzufuhr verschwand das Urobilin wieder aus Harn und Kot. 
Danach erscheint ein Zusammenhang zwischen Bilirubin und Urobilin erwiesen. 
Das Bilirubin wird unter dem EinfluB reduzierender Bakterien in Urobilinogen 
und Urobilin ubergefuhrt. Das Urobilinogen hat nach FISCHER folgende 
Konstitution: 

COOH COOH 
I I 

HaC~~If2H5 HaCllmfH2-CH2 H2C-H2F!ICHa HaClflf2H5 
HO,,/~CH2~"-./~--CH2-~-"-./-CH2-,,/OH 

NH NH NH NH 
Urobilinogen (C33H44N40a). 

1m bakterienfreien Darm des N eugeborenen finden sich zwar groBe Mengen 
Bilirubin aber kein Urobilin. Erst nachdem am 3. Tage Bakterien in den Darm 
eingewandert sind, tritt Urobilin sowohl im Stuhl als im Harn der Neugeborenen 
auf. Unter beschleunigter Darmpassage des Bilirubins nach Abfiihrmitteln 
oder Diarrhoen kann das Urobilin aus dem Harn verschwinden. Das im Darm 
unter bakterieller Einwirkung zunachst aus dem Bilirubin entstehende Hydro
bilirubin ist mit dem Urobilinogen identisch; ein Teil wird unter physiologischen 
Bedingungen aus dem Darm resorbiert und auf dem Wege der Pfortader groBten
teils der Leber zugefuhrt und dort abgefangen; ein anderer Teil gerat durch die 
Venae haemorrhoidales ins periphere Blut und wird durch die Nieren ausge
schieden. Die Hauptmenge des Urobilins bzw. Urobilinogens (150 mg taglich) 
wird mit dem Darm ausgeschieden. Eine gesteigerte Ausscheidung von Urobilin 
und Urobilinogen im Harn bedeutet also nichts anderes als eine Schadigung 
der Abfangfunktion der Leber. Andererseits kann aber bei gesteigerter Gallen
stoffbildung infolge vermehrten Blutzerfalls aus dem vermehrten in den Stuhl 
gelangenden Bilirubin vermehrt Urobilin und Urobilinogen gebildet werden und 
muB in den Harn gelangen (das finden wir bei hamolytischem Ikterus, Malaria, 
pernizioser Anamie). Hindernisse fur die Resorption konnen in den Losungs
verhaltnissen des Urobilinogens im Darm oder in Stromungsbehinderungen in 
der Pfortader gegeben sein. Bei bestehendem Ascites tritt das Urobilinogen 
in diesen uber und gerat von hier aus unter Umgehung der Leber in die allgemeine 
Blutbahn. Unter normalen Verhaltnissen fangt die Leber, wie bemerkt, das 

1 MULLER, F.: Z. klin. Med.12, 45 (1887). - Verh. dtsch. Kongr. inn. Med.11, lI8 (1892). 
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ihr vom Darm zustromende Urobilinogen zum groBten Teil ab und laBt nur wenig 
durch die Lebervene abflieBen; ein Teil scheidet sie mit der Galle wieder aus; 
ein anderer Teil wird umgewandelt oder vollkommen abgebaut. 1st das Leber
parenchym geschadigt, so tritt Urobilinogen in vermehrter Menge ins periphere 
Blut, was eine pathologisch gesteigerte Urobilinogenurie zur Folge hat (Stauungs
leber, Lebercirrhose, Scharlach). Der differentialdiagnostische Wert des Nach
weises einer Urobilinurie gesteigerten Grades ist deshalb gering, weil dieselbe 
bei sehr vielen verschiedenartigen Krankheiten, die direkt oder indirekt zu einer 
Leberschadigung fiihren, gefunden wird; die Urobilinurie ist weiterhin abhangig 
vom Funktionszustand der Nieren. Schrumpfnieren lassen nur wenig Urobilino
gen in den Ham passieren, wahrend das Blut reich an diesem Farbstoff ist. 

Die Ausscheidungsfunktionen der Leber sind bei allen diffusen Erkrankungen 
des Organs gestort. Das gilt sowohl fiir korpereigene wie fiir korperfremde Sub
stanzen. Mit diesen Ausscheidungsstorungen ist wohl in den meisten Fallen eine 
Hemmung der Entgiftungsfunktion der Leber verkniipft, welche wir im ein
zelnen noch nicht iibersehen. 

Injiziert man einem Lebergesunden etwa 50 mg Bilirubin intravenos, so ist der Bili
rubinspiegel 3-4 Stunden nach der Injektion wieder auf seine Norm (etwa 0,5 mg-%) 
abgesunken. Bei Leberkranken liegt er um diese Zeit noch weit iiber dem Ausgangswert. 
Diese Tatsache hat v. BERGMANN l als Grundlage fiir eine Leberfunktionsprobe benutzt. 

Eine groBere praktische Bedeutung hat die Ausscheidung von Tetrajodphenol
phthalein gewonnen. Dieser Korper wird bei normaler Leberfunktion mit der 
Galle in die Gallenblase sezemiert und hier angereichert. Er gibt im Rontgen
bilde einen deutlich erkennbaren Schatten und gestattet deshalb Lage, GroBe 
und Formenveranderungen der Gallenblase zu erkennen. Sind die Gallenwege 
und vor allem der Ductus cysticus frei, und enthalt die Gallenblase Steine, so 
konnen diese als charakteristische Schattenaussparungen erkannt werden, 
wenn sie sich nicht durch groBeren Kalkgehalt bei der Rontgendarstellung der 
Gallenblase schon abheben. In Fallen, welche mit einem schweren Ikterus einher
gehen, ist die Fiillung der Gallenblase mit Tetrajodphenolphthalein nicht moglich, 
da die kranke Leber nicht in der Lage ist, die korperfremde Substanz in die 
Gallenblase abzuscheiden und hier zu konzentrieren. 

F. Gallenblasenfunktionen. 
Die Funktion der Gallenblase ist Speicherung und Eindickung der Galle. Die 

Leber sondert am Tage ungefahr 1 Liter Galle ab; wieviel von dieser Menge 
unmittelbar dem Darm zuflieBt und wie groB der Anteil ist, welcher in der 
Gallenblase in konzentrierter Form gespeichert wird, wissen wir nicht. Die 
Blasengalle ist gegeniiber der Lebergalle auf das lOfache eingedickt. Man hat 
ausgerechnet, daB die Gallenblase kaum 5 % des Uberschusses der in 24 Stunden 
abgesonderten Lebergalle fassen konne. In der Blasengalle sind wasserlosliche 
und wasserunlOsliche Bestandteile zu einem kolloidalen System gemischt. Der 
Kolloidanteil ermoglicht es unter anderem, daB 900 mg Cholesterin in Losung 
gehalten werden konnen, ohne daB ein Ausfall oder Steinbildung erfolgt. Zu 
den wasserloslichen Bestandteilen der Blasengalle gehoren die Cholate, die fett
sauren Salze, das Bilirubin, das kolloidale Lecithin und einige Schleimstoffe. 
In der Gruppe der wasserunloslichen Gallenstoffe dominieren die Fette, das 

1 BERGMANN: Klin. Wschr. 17 (1927). 
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Cholesterin und del' an Bilirubin odeI' Kohlenasure gebundene KaTIe Fette und 
Cholesterin werden durch Seifen und Cholate in Losung gebracht. Einfliisse, 
welche die Gallensauren zerstoren odeI' die Seifen ausflocken, vermindern die 
Stabilitat des kolloiden Systems und konnen zur Niederschlagsbildung fUhren. 
Die bakterielle und fermentative Zersetzung del' Gallensauren und die Albumino
cholie stellen wirksame Einfliisse fiir die erste Niederschlagsbildung dar, welche 
die Steinkernbildung einleitet. Auf verschiedene Nahrungsreize hin (Fett, Eigelb) 
entleert die Blase ihren Inhalt in den Darm. Eine Tatsache, die sich rontgeno
logisch leicht darstellen laBt. Offenbar hat die Blase eine wichtige regulatorische 
Funktion fUr den Gallenstrom; in den Nahrungspausen wird die Galle gespeichert, 
eingedickt und damit wirksamer gemacht. Der M ucingehalt des Gallenblasensekrets 
solI den reizenden EinfluB der Galle auf das Pankreas herabmindern. Nach 
Entfernung der Gallenblase beim Menschen werden grobere Storungen vermiBt. 
Man hat zwar, solange der ODDIsche Muskel vorhanden ist, eine Erweiterung 
der extrahepatischen Gange gesehen; nach Entfernung dieses SchlieBmuskels 
hat die Gallenblasenexstirpation keine dilatierende Wirkung auf die hepatischen 
Gange. Schwache Vagusreizung bedingt eine Zusammenziehung der Gallenblase 
mit deutlichem Druckanstieg. 1m Cysticusgebiet kommt es zu Einziehungen, 
der Choledochus wird durch starke Fiillung von seiten der Gallenblase erweitert. 
Durch melkartige Bewegungen in dem oberen Sphinctergebiet wird die Galle 
durchaus unabhangig von der Darmwand in den Zwolffingerdarm entleert. 
Starkere Reize fiihren zu einer scharfen Kontraktion im Sphinctergebiet; die 
Gallenblase kann ihren Inhalt nicht mehr entleeren, derselbe staut sich in dem 
prallgefiillten Choledochus an. Starke Vagusreizung hat also eine hypertonische 
Stauunysyalle zur Folge l . Sympathicusreizung laBt den Druck in die Gallen
blase absinken, ihr Tonus sinkt, das Lumen im Miindungsgebiet erweitert sich. 
Auch jetzt kommt es zur AbfluBhemmung offenbar weil die vis a tergo fehlt. 
Das ist das experimentelle Bild der hypotonischen Gallenstauuny. Diesen experi
mentellen Bildern entsprechen krankhafte Zustande wie wir sie in der mensch
lichen Pathologie mit Hilfe der Cholecystographie nachweisen konnen. Die 
hypertonische Stauungsblase mit der gesteigerten SchluBtendenz des gesamten 
ODDIschen Sphincters beantwortet den Entleerungsreiz durch Eingabe von Eigelb 
oder Fett mit einer starken Aufstauung del' Galle bis in den Ductus hepaticus 
hinein. Die Entleerung kann zeitlich erheblich verzogert sein. Der Choledochus 
ist hierbei oft kleinfingerdick gefiillt. Chirurgische Kontrollen lassen in solchen 
Fallen anatomische Veranderungen an den Gallenwegen vermissen. Durch 
Atropin und Brom konnen die spastischen Beschwerden solcher Kranker behoben 
werden. Hypotonische Stauunysyallenblasen sieht man bei alten Leuten, bei 
denen die Wandmuskulatur weitgehend geschwunden ist. Die Gallenblase laBt 
sich zwar darstellen als weites, schlaffes, aber nicht bis zum Collum gefiilltes 
Gebilde. Nahrungsreize (Eigelb, Fett) werden verzogert beantwortet, so daB 
oft noch nach 5 und mehr Stunden die gefUllte Gallenblase dargestellt werden 
kann. Die hypotonische Stauungsblase hat eine tief dunkel gefarbte Galle mit 
hohen Bilirubinmengen, die Eindickungsfunktion ist erhalten oder gesteigel't. 
WESTPHAL betont mit Recht, daB Kranke mit solchen Dyskinesien der Gallenwege 
hochgradige Beschwerden haben konnen, welche mit typischen Gallenwegs
koliken einhergehen. 

1 WESTPHAL: Verh. dtsch. Ges. inn. Med. 44. Kongr. Wiesbaden 1932. 
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Auf Grund der experimentellen und klinischen Beobachtungen hat man 
sich folgende Vorstellung iiber die Funktion der Gallenwege gebildet: Der 
Hepaticus hat vor allem gallenleitende Aufgaben; in zweiter Linie stehen die 
sekretorischen Leistungen. Die resorbierende Fahigkeit ist entsprechend der 
kleinen Oberflache minimal. Das gleiche gilt fUr den Choledochus, dessen 
unterem Abschnitt besondere Aufgaben zufallen. Hier findet sich der erwahnte 
ODDIsche SchlieBmuskel, der in zwei Abschnitte zerfallt. Der obere Anteil, 
das Antrum, und der eigentliche Sphincter sind zwei funktionell zu trennende 
Einheiten. 

Der von ODDI beschriebene Sphinctermuskelapparat hat einen Tonus, 
welcher einem Gegendruck von 670 mm Wasser standhalt, wahrend der Gallen
sekretionsdruck hochstens 200 mm Wasser betragt. In der Niichternperiode 
ist die Papilla Vateri geschlossen. Die produzierte Galle nimmt dann ihren Weg 
in die Blase, wo sie durch Wasserresorption eine starke Konzentrationszunahme 
bis auf das lOfache und mehr erfahren kann. Nach den physiologischen Erfahrun
gen entleert sich die Galle auf folgende Weise in den Darm: Die diskontinuierlichen 
Ejaculationen der Galle in das Duodenum werden durch rhythmische Kontrak
tionen und Erschlaffungen des Sphincter Oddi vermittelt. Als Reize fUr die 
Entleerung der Blase und die Offnung des Sphincters wirken EiweiBabbau
produkte, Peptone, dann Fette, Lipoide und Pituitrin. Der Sekretdruck in den 
Gallenwegen wird teils durch Resorption der Galle in der Blase, teils durch Sistie
rung der Lebersekretion, vielleicht auch infolge der vermehrten Schleimsekretion 
in der Hepaticusampulle (BERG) geregelt. 

Das gesamte extrahepatische Gallengangssystem einschlieBlich der Blase 
und des Sphincterapparats steht unter der Herrschaft von Vagus und Sym
pathicus. Schwache Vagusreize bedingen dort eine Tonuserhohung, Steigerung 
der Muskelaktion der Gallenblase, Verkleinerung derselben, Anregung der 
Peristaltik im Gebiet des ODDIschen SchlieBmuskels. Stiirkere Reize steigern 
die M uskelaktion bis zum Spasmus des Choledochus und fUhren so zu AbflufJ
hemmungen. Nach unserem heutigen Wissen sind wir berechtigt von Motilitiits
neurosen der Gallenwege zu sprechen. Beachtenswert sind die Feststellungen iiber 
die kombinierte Wirkung der Gaben von Pepton und Pilocarpin. Pepton bedingt 
eine Kontraktion der Gallenblase und eine Offnung des ODDIschen SchlieBmuskels 
und dadurch reichlichen GallenfluB ins Duodenum!. Intravenose Pilocarpin
injektion, 0,6-0,8 ccm, wirkt als Vagusreiz und bedingt eine Beschleunigung 
und Verstarkung der Gallenexpulsion. In der Graviditat, wahrend der Menses 
und vor allem bei Erkrankungen der Gallenwege kommt es danach zu einer 
initialen GallenabfluBhemmung, woraus auf eine leichtere Ansprechbarkeit der 
vagischen Innervation geschlossen wird. Ikterusanfalle und rasch einsetzende 
Leberschwellung sollen auf der gleichen Basis zustande kommen konnen. Eine 
erhOhte Irritabilitat des Vagus fUhrt ohne jede begleitende Entziindung zu 
einem Choledochus spasmus und so zum Ikterus. Der allen guten Beobachtern 
gelaufige emotionelle Ikterus findet so eine einfache Deutung. Eine voriibergehende 
oder dauernde Anderung im Kontraktionsrhythmus des Sphincters kann also 
zur Cholestase fiihren, wahrend eine Dysfunktion des Gallenblasenhalses und 
Choledochusampulle durch abnorme Schleimbildung und Druckerhohung eine 

1 STEPP: Dtsch. med. Wschr. 1918 II. 
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Stauung der mit Schleim angereicherten Galle in der Blase und in den Gallen
wegen (Mukostase), schlieBlich ein Hydrops der Gallenblase bedingen sollen. 
Diese verschiedenen Stauungszustande der M ukostase und der Cholestase bringen 
das Resorptionsvermogen, den Sekretionsapparat und schlieBlich auch die 
Kontraktilitat der Blase und der Choledochusampulle zum Schwinden. Bei der 
Mukostase verwandelt sich die Blase allmahlich zu einer verschlossenen Cyste 
oder zu einem "wertlosen schrumpfenden Anhangsel der Ampulle" (BERG). 
Bei der Cholestase wird die Blase zu einem immer diinneren Sack ausgeweitet, 
der seinen Funktionen nicht mehr gerecht werden kann. 

Beide Formen der Stauung werden von BERG fUr die Genese der Steinbildung 
in den Gallengangen verantwortlich gemacht. Auch NAUNYN hat schon die 
Stauung als Grundbedingung fUr die Gallensteinbildung erkannt. Das Material 
fUr die Konkremente liefern das Cholesterin, die Gallenfarbstoffe, der Kalk und 
das organische EiweiBgeriist, welche aIle physiologischerweise in der Galle 
vorkommen. Nach den Anschauungen von ASCHOFF! und BACMEISTER 2 muB 
man eine nichtentziindliche Steinbildung und eine entziindliche Steinbildung 
unterscheiden. Unter den nichtentziindlich gebildeten steht der radiare Chole
sterinstein an erster Stelle. Er falIt aus sich steril zersetzender und mit dem 
Cholesterin iibersattigter Galle infolge tropfiger Entmischung in Krystallen aus 
(dyskrasische Steinbildung). Wahrend aus reinen Cholat16sungen von Chole
sterin immer nur Einzelkrystalle, nie steinartig zusammenhangende und struk
turierte Massen ausfallen, geniigt, wie SCHADE 3 zeigte, ein geringfUgiger Zusatz 
von Fett, urn zunachst kugelige Gebilde zur Abscheidung zu bringen, welche 
anfangs ein myelinartiges glasiges Aussehen haben. Dann aber geht langsam 
der ProzeB der Bildung einer kompakten radiarstrahligen Krystallmasse im 
Reagensglase vor sich. Die gleichen Bedingungen sollen auch in der mit Chole
sterin iibersattigten Blasengalle die Bildung des radiaren Cholesterinsteins zur 
Folge haben. Kleine, sich spater an den groBen Solitarstein anlagernde Krystalle 
gehen langsam in die radiare Bauart des ganzen iiber. Der Bilirubinkalkstein 
ist wohl stets eine Folge entziindlicher Veranderungen der Galle. Es lassen sich 
in den Steinen des Bilirubinkalks immer organische Stoffe, die EiweiBe der ent
ziindlichen Exsudation, nachweisen. Die konzentrierte Schichtbildung dieser 
Bilirubinkalksteine ist fiir die Ausfallung von Kolloiden charakteristisch, wobei 
die Art des Kolloids, welche zu der Schichtbildung den AnlaB gibt, unwesentlich 
ist. Das Entscheidende ist, daB die Ausfallung der EiweiBkolloide irreversibel 
ist. Der geschichtete Cholesterinkalkstein, der Cholesterinpigmentkalkstein, 
ist stets entziindlicher Natur. Die Wege der Entziindung sind verschieden. 
Die ascendierende wird durch dyskinetische Einfliisse begiinstigt. Die descen
dierende Entziindung kommt auf hamatogenem Wege zustande. Eine letzte 
Gruppe stellen die Kombinationssteine dar, bei denen das Zentrum die radiare 
Streifung des solitaren Cholesterinsteins erkennen laBt, wahrend die infolge 
entziindlicher V organge in die Blase hineingelangenden kolloiden Su bstanzen 
die konzentrische Schichtung urn diesen radiarstrahligen Kern herum bedingen 
(s. Abb. 30). 

Die Steinbildung ist nach unserer Auffassnng stets sekundarer Natur. DaB 
Stauungen und Infektionen notwendige Bedingungen darstellen, wird von 

1 ASCHOFF: Klin. Wschr. 1923 I, 957. 2 BACMEIS'rER: Erg. inn. ;\fed. 11, 1 (1913). 
3 SCHADE: Die physikalische Chemie in der inneren Medizin. 
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L!CHTWITZ 1 bestritten. Die Beziehungen zum Cholesterinhaushalt sind immer 
wieder hervorgehoben worden, da aIle die in der Gallenblase gewachsenen 
Steine groBtenteils aus Cholesterin bestehen. In der Lebergalle finden sich 
20-70 mg- % Cholesterin, also wesentlich weniger als jm Blute, wo wir nach 
zahlreichen eigenen Untersuchungen 150-200 mg- % normalerweise bei gesunden 
Menschen finden. Die physiologischen Schwankungen nach Eingabe von in 
01 gelOstem Cholesterin werden von gesunden Menschen schnell wieder aus
geglichen. Wir wissen durch SPERRYS Untersuchungen, die ich bestatigen 
kann, daB der Darm zur Ausscheidung des Cholesterins befahigt ist, auch dann, 
wenn keine Galle durch den Choledochus abflieBt. So fand ich bei totalem 
GallengangsverschluB durch Carcinom bei cholesterinfreier Kost in 6 Tagen 

Abb.30. Schliff von einem Kombinationsstein. Auf dem steril entstandenen radHiren Cholesterinstein hat 
sich mit Einsetzen der Entziindung ein geschichteter kalkreicher Mantel aufgesetzt. (N ach BACMEISTER: 

Erg. inn. Med. 11.) 

einen Sterinverlust von 0,621 g. Die Blasengalle kann bis zu 900 mg Cholesterin 
enthalten, ohne daB Ausfallen oder Steinbildung erfolgt. Der erste Vorgang 
bei der Steinbildung ist die Entmischung der Blasengalle durch Instabilisierung 
ihrer Kolloide. Diejenigen Einflusse, welche die Stabilitat vermindern, fiihren 
zu N iederschliigen. Als wirksame Einflusse kommen folgende in Betracht 2 : 

Albuminocholie, Bakteriocholie, Schwermetalle, bakterielle oder fermentative 
Zersetzung der Gallensauren. 

Fur die nichtentzundliche Cholesterinsteinbildung werden neben den ver
schiedenen Momenten, welche zur Stauung fuhren, Storungen des Cholesterin
stoffwechsels, wie sie in der Schwangerschaft und im Wochenbett gegeben sind, 
mit angeschuldigt. Bei der entzundlichen Konkrementbildung ist das Primare 
die bakterielle chronische Cholecystitis, welche zur Kolloidausschwitzung in 
die Gallenhlase AnlaB giht. 

Die Gallensteinkolik hat wegen einer Reihe eindrucksvoller, auf reflektori
schem Wege ausgelOster Vorgange das arztliche Denken und Handeln von 

1 LICHTWITZ: Handbuch der normalen und pathologischen Physiologie, Bd.4. Berlin: 
Julius Springer. 

2 LICHTWITZ: Neue deutsche Klinik, Bd.3, S. 600. 1929. 
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jeher stark in Anspruch genommen. 1m Vordergrunde des Krankheitsbildes 
steht der wohlbekannte Schmerz im Rlicken in der Hohe des II. Dorsalwirbels, 
sehr oft mit einem Schmerz in der Gallenblasengegend verbunden. Wahrend 
der Attacke lassen sich mit Hilfe des Rontgenverfahrens am Magen und Darm 
starke Motilitatssteigerungen von der Hyperperistaltik bis zum totalen Gastro
spasmus nachweisen (WESTPHAL). Diese Erscheinungen werden als viscero
viscerale Reflexvorgange gedeutet. Gesteigerte Reizbildung im viscero-sensiblen 
Anteil - im parasympathischen System gelegen - strahlen in den viscero
motorischen Teil des vegetativen Nervensystems auf der sympathischen Seite 
aus. Der Schmerz wahrend des Kolikanfalls wird allgemein als der Effekt 
gesteigerter Kontraktionen der Gallenblasenmuskulatur gedeutet. Den Reiz 
fUr diese gesteigerten Kontraktionen gibt entweder das Konkrement selbst oder 
die begleitende Entzlindung abo Auch die reflektorisch ausgelOsten Spasmen 
am Ductus choledochus und am ODDIschen Sphincter kommen auf ahnliche 
Weise zustande. 

Neben dem viscero-visceralen Reflex werden viscero-motorische Reflexvor
gange beobachtet. Zu ihnen gehort die Bauchdeckenspannung am rechten 
Oberbauch. Der Reiz - ausgelOst yom kranken Organ - wird liber Spinal
ganglien, hintere Wurzel, Vorderhornganglienzelle dem peripheren Nerven 
zugetragen. Ein zweiter von WESTPHAL beschriebener ist der viscero-motorische 
Phrenicusreflex, welcher im Anfall zu einer Stillstellung der rechten ZwerchfelI
kuppel fUhrt. Der bekannte sensible Phrenicusreflex mit seiner Schmerzaus
strahlung in die rechte Schulter wird in den Gallenwegen ausgelOst. Er verlauft 
liber Sympathicusaste zum Ganglion phrenicum und liber den Phrenicus zum 
Hals. Da der Phrenicus aus dem 3.-6. Cervicalnerven, in der Hauptsache aus 
dem 4. entspringt, von hier aus aber auch die sensible Versorgung der Schulter, 
des Nackens und des rechten Armes geschieht, ist fUr den Kolikanfall charak
teristische Schmerzausstrahlung im Sinne HEADS verstandlich. 

X. Storungen der Funktion der innersekretorischen 
DrUsen. 

A. Einleitung. 
1. Definition des Begriffs der inneren Sekretion. 

Der Begriff der "inneren Sekretion" ist von CLAUDE BERNARD! im Jahre 
1855 gepragt worden. Er bezeichnete damals die Funktion der Gallenbereitung 
in der Leber als ihre auBere Sekretion und die Zuckerbildung aus Glykogen 
und die Abgabe des neugebildeten Zuckers an das Blut als deren innere Sekretion. 
Schon vor CLAUDE BERNARD hatte der Gottinger Professor BERTHOLD 2 im 
Jahre 1849 das Wesen der inneren Sekretion erkannt, als er bei Hahnen die Hoden 
von ihrem natiirlichen Orte entfernte und sie an anderen Stellen des Korpers 
reinplantierte. Er beobachtete, daB trotz dieser Operation sich an den Versuchs
tieren die mannlichen sekundaren Geschlechtscharaktere entwickelten und 
glaubte, daB diese nur durch die "Einwirkung der Hoden auf das Blut und 

1 BERNARD, CLAUDE: La science experimentale. Paris 1890. 
2 BERTHOLD: Virchows Arch. 42 (1849). 
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dann durch entsprechende Einwirkung des Blutes auf den allgemeinen Orga
nismus" bedingt sein konnte. 1889 berichtete der damals 72jahrige BROWN
SEQU.ARD 1, daB er durch Hodenextraktinjektionen an sich seIber, seine korper
liche und geistige Leistungsfahigkeit in erstaunlichem MaBe steigern konne. 
Die Stoffe, welche in so eigenartiger Weise auf den Gesamtorganismus einwirken 
und ihre anregende Wirkungen ausuben, werden als Hormone bezeichnet und die 
Drusen, welche diese Stoffe liefern, als Hormondrusen. 

Anatomisch sind diese Organe von den Drusen mit auBerer Sekretion dadurch 
unterschieden, daB sie ihr Sekret direkt in die Blutbahn oder auf dem Umwege 
uber die LymphgefaBe in dieselbe ergieBen. Es genugt also, daB ein solches Organ 
an irgendeiner Stelle des Korpers, an welcher die Resorption der von ihm gebil
deten Produkte moglich ist, implantiert wird, urn seinen Funktionsausfall geraume 
Zeit hintanzuhalten. Da sie ihr Sekret nach "innen" abgeben, werden sie als 
innersekretorische oder endokrine Drusen bezeichnet. 

2. Die Untersuchungsmethoden. 
Die Funktion der einzelnen innersekretorischen Drusen ist nach zwei Haupt

methoden untersucht worden. Zunachst wurden die Ausfallserscheinungen 
studiert, welche sich nach totaler Entfernung des zu untersuchenden Organs 
aus dem menschlichen oder tierischen Korper einstellen. Dann wurde untersucht, 
wieweit sich die eintretenden Ausfallserscheinungen durch Einverleibung des 
wirksamen Prinzips der entfernten innersekretorischen Druse aufheben oder 
modifizieren lassen. Diese zweite Methode ist erganzt worden durch Beobach
tungen, welche man nach Organtransplantationen bei vorher der entsprechenden 
Drusen beraubten Tieren machte und schlieBlich hat man durch die operative 
Vereinigung zweier Tiere gleicher Art, von denen eines einer innersekretorischen 
Druse beraubt war, AufschluB daruber zu erhalten versucht, ob die inneren 
Sekrete des gesunden mit dem kranken in Parabiose lebenden Tieres ausreichen, 
urn die Ausfallserscheinungen dort zu verhuten. 

B. Pathologie der innersekretorischen Driisen. 
1. Schilddriise. 

Der Bau der Schilddruse zeigt ein Parenchym, das aus durch Bindegewebe 
miteinander verbundenen Lappchen besteht. Die darin zusammengefaBten 
Follikel sind mit einer einfachen Schicht kubischen oder zylindrischen Epithels 
ausgekleidet. In ihrem Lumen findet sich eine eigenartige homogene zahe 
Masse, die kolloide Substanz. Bei der Sekretion weisen die Epithelzellen charak
teristische Veranderungen auf. Das Kolloid wird als das Sekret der Schilddruse 
aufgefal3t, welches zwischen den Epithelien hindurch in die Lymphraume und 
von dort ins Blut gelangt. Die gesunde Schilddruse des Menschen enthalt 
2-5 mg Jod pro Druse. Das Jod befindet sich in organischer Bindung als 
Thyreojodin mit 9% Jod. 

Das Thyreojodin ist wahrscheinlich ein Spaltungsprodukt des Thyreo
globulins, eines jodhaltigen EiweiBkorpers. Dieser EiweiBkorper stellt den 
wirksamen Bestandteil der Schilddruse dar und laBt im Experiment aIle 
Wirkungen, welche die Gesamtdruse erzieIt, in Erscheinung treten. Man kann 

1 BROWN-SEQUARD: Sitzgsber. Paris. Ges. Biol., 1. Juni 1889. 
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mit dem Thyreoglobulin die nach Schilddriisenentfernung eintretende Cachexia 
strumipriva und das auf Schilddriisenmangel beruhende Myxodem giinstig beein
flussen. Neuerdings. ist das wirksame Prinzip der Schilddriise rein dargesteIlt 
und von KENDALL Thyroxin genannt worden. Es wurde von H.ARINGTON 1 

synthetisch dargesteIlt und hat folgende Formel: J H J H 
OHQ-O-<=)-CH2 • CH(NH2)· COOH. 

J H J H 
Das Thyroxin zeigt wesentlich intensivere Wirkung als die alten Schilddriisen
praparate. Es lassen sich mit ihm aIle nach Schilddriisenentfernung entstehenden 
Ausfallserscheinungen beheben. Neben dem Thyroxin ist neuerdings in der 
Schilddriise auch Dijodtyrosin nachgewiesen worden: 

CH2-CH(NH2)COOH 

J()J 
OR 

Es ist wahrscheinlich, daB das Dijodtyrosin leicht in Thyroxin iibergehen kann. 
Physiologisch und therapeutisch bedeutungsvoll ist die Annahme der ant
agonistischen Wirkung des Dijodtyrosins gegeniiber dem Thyroxin und seinen 
Vergiftungserscheinungen. Man glaubt neuerdings mit gutem Erfolge das 
Dijodtyrosin in der Therapie des Morbus Basedow verwenden zu konnen. 

FUr die Physiologie und Pathologie der Schilddriise ware die Erkenntnis 
des normalen quantitativen Verhaltens der einzelnen jodhaltigen Substanzen 
der Schilddriise bedeutsam. Solche Untersuchungen liegen aber bis heute nicht 
vor. Die Wirkungen, welche die Gesamtdriise entfaltet, sind sehr mannigfaltige. 
Durch ihre auBerordentlich gute Blutversorgung kann in relativ kurzer Zeit 
viel wirksame Substanz in den Kreislauf befOrdert werden. Beim Hunde flieBt 
die Gesamtblutmenge am Tage 16mal durch die Schilddriise. Therapeutisch hat 
sich die Verminderung der DurchblutungsgroBe der Schilddriise durch Tragen 
einer Eiskrawatte in leichteren Fallen durchaus bewahrt. Es ist anzunehmen, 
daB die Blutversorgung sowohl die Bildung als auch die Ausschiittung des 
spezifischen Inkrets gedrosselt wird. Das Blut des Menschen enthalt regelmaBig 
geringe Mengen Jod. Die Angaben schwanken zwischen 10 und 30y- % fiir den 
gesunden erwachsenen Menschen. Nach Untersuchungen aus dem Institut des 
Verfassers 2 haben die hoheren Werte die groBere Wahrscheinlichkeit fUr sich. 
Das im Blute zirkulierende Jod ist teils organisch gebunden teils als Jodalkali 
vorhanden. Die quantitativen Beziehungen zwischen organischem und anorgani
schem Blutjod sind noch nicht gelost. 

Die Schilddriise wirkt 1. auf Wachstum und Entwicklung, 2. auf die Intensitat 
der Verbrennungen, 3. auf den Kohlehydratstoffwechsel, 4. auf die Warme
regulation, 5. auf das Herz, 6. auf den Wasser- und Salzhaushalt, 7. auf die 
Keimdriisen und 8. auf das Nervensystem. SchlieBlich bestehen innige Wechsel
beziehungen zwischen Schilddriise und Hypophyse und indirekt auch zu dem 
gesamten endokrinen System. 

1 RARINGTON: Biochemic. J. 20, 300 (1926). 
2 MOBIUS: Biochem. Z.253, 257 (1932). - PFEIFFER, MOBIUS u. POHL: Arch. f. exper. 

Path. u. Pharm. 181, 444 (1936). 
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Die Wirkungen auf Wachstum und Entwicklung sind an Kaulquappen unter
sucht worden!. Die aus der Schilddriise ausgezogenen Substanzen haben nicht 
aIle gleiche biologische Bedeutung. 1m Vordergrund der Wirkung steht immer 
die starke Entwicklungsbeschleunigung durch bestimmte Extrakte. Man hat 
neben der Entwicklungsbeschleunigung aber auch Wachstumshemmung erzielt. 
Am Menschen hat man als Ausdruck einer iibermaBigen Schilddriisenfunktion 
ein beschleunigtes Langenwachstum beobachtet. 

Die StotfwechselwirkuruJ von Schilddriisenprodukten kommt bei parenteraler 
oder intravenoser Zufuhr rascher und starker zum Ausdruck als nach peroraler 
Eingabe. Beim gesunden M enschen hat die Einnahme von Schilddriisenpraparaten 
wenn iiberhaupt, erst nach 2-3 W ochen eine Steigerung des Grundumsatzes 
zur Folge, welche bei gemaBigten Dosen nicht iiber 20-25% hinausgeht. Auch 
das Thyroxin wirkt peroral genommen, nur schwach auf den Grundumsatz 
ein, wahrend die einmalige Injektion von einigen Milligramm Thyroxin beziiglich 
des Grundumsatzes eine deutliche, erst nach einigen Tagen ihr Maximum errei
chende Stoffwechselsteigerung erkennen laBt. Ausgesprochen sind die Wirkungen 
von Schilddriisenprodukten und Thyroxin bei allen Kranken mit Unterfunktion 
der Schilddriise. 

Die W irkungen aut den Kohlehydratstotfwechsel sind im wesentlichen in einer 
beschleunigten Glykogenausschiittung und leichten Hyperglykamie gekenn
zeichnet. Vielleicht greift die Schilddriise auf dem Wege iiber die Hypophyse 
auch in die Wiirmeregulation ein (S. 147). 

Besonders ausgesprochen ist die W irkung der Schilddriise und ihrer Produkte 
auf die Herztiitigkeit. Eine einmalige intravenose Injektion, beim gesunden 
Menschen, von 10 mg Thyroxin laBt die Pulsfrequenz von normalen Werten 
iiber 100 Schlage in der Minute ansteigen. Die Tachykardie halt ebenso wie die 
toxischen Nebenwirkungen tagelang an. Auch die iibermaBige Zufuhr von anderen 
Schilddriisenpraparaten kiindigt sich durch Herzklopfen und beschleunigte 
Herztatigkeit zuerst an. 

Wasser- und Salz"haushalt kennzeichnen sich dadurch, daB die Zeit, mit der 
eine per os gereichte Fliissigkeitsmenge wieder ausgeschieden wird, nach Eingabe 
von Schilddriisensubstanz wesentlich abgekiirzt wird 2. Auch peroral aufgenom
menes Kochsalz erscheint bei Tieren, denen gleichzeitig Schilddriisensubstanz 
verfiittert wurde, schneller wieder im Harn. Die Befunde werden nicht als direkte 
Wirkung auf die Niere, sondern als eine Beschleunigung des intermediaren Salz
und Wasserhaushalts aufgefaBt. 

Die Beziehung zwischen Schilddriise und weiblichen Genitalorganen sind lange 
bekannt. In der Menstruation, nach der Defloration und vor allem in der Gra
viditat vergroBert sich das Organ. Die alten Romer maBen den Halsumfang 
neuvermahlter Frauen, um das Ergebnis zur Priifung der Virginitat zu verwenden. 

Durch Untersuchungen des Verfassers und seiner Mitarbeiter 3 wurde fest
gesteIlt, daB sich bei Eintritt der Menopause gleichzeitig ein Ansteigen des Blut
jodgehalts nachweisen laBt. 

a) Unterfunktion der Schilddriise. Die Folgen der Schilddriisenexstirpation 
sind bei jungen noch wachsenden Tieren andere als bei erwachsenen Individuen. 

1 ROMEIS: Arch. Entw.mechan. 40,41 (1914/15). - Z. exper. Med. Ii (1916); 6 (1918). 
2 EpPINGER: Zur Pathologie und Therapie des menschlichen Odems. Berlin 1917. 
3 BURGER u. MOBIUS: Klin. Wschr. 1934 II, 1349-1352. 
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Wegen des Ausfalls der das Wachstum befOrdernden Einfliisse der Schilddriise 
ist es erklarlich, daB jugendliche Individuen nach der Entfernung der Thyreoidea 
in ihrem Wachstum stark zuriickbleiben, was sich namentlich an den langen 
Rohrenknochen, welche relativ kurz bleiben, zeigt. Die Verknocherungen der 
Epiphysenlinie sind verzogert. Thyreoprive Hiihner legen nur wenige Eier mit 
papierdiinner Schale und von geringer GroBe. Werden aus einer Reihe von 
Hunden desselben Wurfes einige Tiere ihrer Schilddriise beraubt, so sind sie 
schon nach 6 Monaten gegeniiber den gesunden Kontrolltieren soweit im Wachs
tum zuriickgeblieben, daB ihr Gewicht nur die Halfte oder ein Drittel desjenigen 
der Brudertiere aufweist. Bei erwachsenen Tieren ist das hervorstechendste 
Symptom der Schilddriisenexstirpation eine fortschreitende Abmagerung, welche 
sich bei Fleischfressern langsamer als bei Pflanzenfressern ausbildet. Die Folgen 
der Schilddrusenexstirpation weichen in einzelnen Punkten bei den verschiedenen 
Tieren wenig voneinander abo Die Hauptsymptome sind aber bei allen ausgepragt. 

Beim jugendlichen Menschen treten ebenfalls die Storungen des Knochen
wachstums in den Vordergrund. Das Langenwachstum besonders der Rohren
knochen ist gehemmt, die periostale Verknocherung aber und damit das Breiten
wachstum sind unbehindert. Dadurch gewinnen die Rohrenknochen eine gedrun
gene plumpe Gestalt. Die Ausbildung der auBeren Geschlechtscharaktere ist 
verzogert. Die Keimdriisen bleiben klein; ihre Funktionen sistieren. Die Skelet
veranderungen sind beim Erwachsenen naturgemaB nicht zu finden. Bei ihnen 
fallt eine eigenartige Beschaffenheit der Haut der ganzen Korperoberflache 
sofort in die Augen. Gesicht und Hande erscheinen geschwollen. Die Konsistenz 
dieser Schwellungen weicht deutlich von der der gewohnlichen Hautwassersucht 
abo Die Haut erscheint aber trocken, laBt die Zeichen der Atrophie erkennen, 
ist rissig und schilfert leicht. Der blade, stump/e Gesichtsausdruck wird auBer durch 
Abnahme der geistigen Regsamkeit bedingt durch die derbe Konsistenz der Haut, 
welche auf eine Anderung der Quellungsverhaltnisse und des Wasseraufnahme
vermogens des Bindegewebes zuriickgefiihrt wird. Dieser Zustand der Haut 
hat dem Krankheitsbild den: Namen M yxadem eingetragen. In der blassen 
und kalten Haut ist die SchweiBsekretion herabgesetzt, die Blutzirkulation 
geschadigt und offen bar die Gesamternahrungsverhaltnisse beeintrachtigt. 
Neben diesen myodematosen Krankheitszeichen sind die Symptome von seiten 
des N ervensystems besonders auffallend. Die Lebhaftigkeit aller Bewegungen 
ist vermindert. Trotz anscheinend kriiftig entwickelter Muskulatur ist deren 
Leistungsfahigkeit bedeutend eingeschrankt. Die geistige Regsamkeit nimmt 
ab bis zum Stumpfsinn. Am Skelet zeigt sich eine Verzagerung der Heilungsvor
giinge bei Frakturen. Gelegentliche Beobachtungen lieBen eine Verlangsamung 
der Nervendegeneration und -regeneration erkennen. Der ganze Organismus 
erscheint vorzeitig gealtert, ein Zustand, den man als Progeria bezeichnet. 

Unter den Erkrankungen der Schilddriise, welche zu einer weitgehenden 
Atrophie oder zur Entartung des spezi/ischen Parenchyms fUhren, ist der Kreti
nismus besonders haufig. Man hat unterschieden zwischen endemischem und 
sporadischem Kretinismus. Bei beiden finden sich Wachstumseinschrankung, 
Myxodem verbunden mit Idiotie, ganz wie nach operativer Entfernung der 
Schilddriise. Der endemische Kretinismus wird besonders in kropfreichen Gegen
den haufig beobachtet und beruht auf einer Entartung des Schilddriisengewebes, 
wiihrend die sporadische Form auf eine fehlende Ausbildung der Schilddriise 
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(Thyreoaplasie) zuruckgefuhrt wird. Die letzte Ursache fUr den endemischen 
Kretinismus ist bis heute trotz vieler Bemuhungen nicht gefunden. HOTZ1 sah 
bei jugendlichen Kretinen, denen er den Kropf bis auf kleinste Reste entfernte, 
eine weitgehende Besserung des kretinosen Zustands: ein Nachholen der korper
lichen und geistigen Entwicklung eintreten. Er schlieBt daraus, daB es sich 
nicht um Kropfe mit verminderter Funktion handeln konne. Die im Gefolge der 
Hypothyreose sich einstellenden Veriinderungen an den ubrigen endokrinen 
Drusen sollen spiiter im Zusammenhang besprochen werden. 

Sehr eindrucksvoll sind die auf Herabsetzung der Schilddrusenfunktion 
zuruckzufUhrenden Veriinderungen des Stoffwechsels. Der gesamte Kraftwechsel 
ist gegen die Norm oft herabgemindert. FUr den niedrigen Gesamtumsatz kommt 
neben der korperlichen Triigheit sicher eine Herabsetzung des Grundumsatzes 
in Frage. Der Verbrauch des ruhenden Korpers kann bis auf 50---60% der Norm 
sinken. Entsprechend dem geringen Kraftumsatz ist die Nahrungsaufnahme 
erheblich vermindert. Wird trotz geringerem Nahrungsbedurfnis die Zufuhr reich
licher gestaltet, so wird leicht Stickstoff angesetzt und es entwickelt sich auBer
dem eine mehr oder weniger hochgradige Fettleibigkeit. Interessant ist, daB die 
Schilddrusen winterschlafender Tiere die verschiedensten Grade einer regressiven 
Umwandlung erkennen lassen 2 und daB durch den Mangel des SchilddrUsen
inkrets die Oxydationsprozesse herabgesetzt werden. Bei diesem physiolo
gischen Hypothyreoidismus wird dem Organismus durch iiuBerste Einschriin
kung des Stoffverbrauchs ein langes Haushalten mit den aufgespeicherten 
Brennstoffen ermoglicht. Injektionen von Schilddrusenextrakten lassen beim 
winterschlafenden Igel nach 11/2 Stunden Atemfrequenz und Temperatur 
ansteigen und zuletzt das Tier erwachen, bis schlieBlich nach Verbrauch der 
wirksamen Substanz die Tiere in den Winterschlaf wieder zuruckfallen. 

Der Kohlehydratstoffwechsel ist bei M yxodem in der Richtung einer erhohten 
Toleranz fUr Traubenzucker veriindert. Man hat nach Zufuhr von 200, selbst 
500 g Traubenzucker die alimentiire Glykosurie vermiBt. Mit der Herabsetzung 
der Schilddrusenfunktion und der durch sie bedingten Einschriinkung der Oxy
dation ist offenbar auch die Neigung der Myxodematosen zu Untertemperaturen 
zu erkliiren. 

b) 'Uberfunktion der Schilddriise. Eine Uberfunktion der Schilddruse wird 
beim Menschen wesentlich hiiufiger beobachtet als das Gegenteil. Chronische 
Zufuhr von Schilddrusenpriiparaten machen vermehrtes HitzegefUhl, verstiirkte 
SchweiBsekretion, Herzpalpitation und gelegentlich Glykosurie. Zum aus
gepriigten Bild des Morbus Basedow kommt es jedoch durch artefizielle Schild
driisenzufuhr beim Menschen nicht. Der Symptomenkomplex, welchen man 
bei dieser Krankheit beobachtet, ist in der Merseburger Trias nicht erschopft. 
Eine Vergrof3erung der Schilddruse ist die Regel. 

Anatomisch findet man in den Basedowstrumen eine ungeordnete Proliferation des 
Epithels. Das Kolloid kann vollstandig fehlen. In anderen Fallen, oft in ganzen Regionen 
(z. B. in der Schweiz) findet sich neben der Epithelhyperplasie eine Kolloidstruma. Von 
SIMIIWNDS3 ist neben der Polymorphie der Follikel auf das Vorkommen von lymphatischen 
Geweben und echten Lymphfollikeln hingewiesen. Diese Gewebeherde finden sich in 80% 

1 HOTZ: Klin. Wschr. 1, 2073. 
2 ADLER: Arch. f. exper. Path. 86, 159 (1920). 
3 SIMMONDS: Dtsch. med. Wschr. 191111. 
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aller untersuchten Basedowschilddrtisen und bilden bei weitem die konstanteste Veranderung 
der Thyreoidea bei dieser Erkrankung, doch sind die gleichen Herde nach SIMMONDS auch 
bei nicht basedowischen Individuen aller Altersstufen in einer Haufigkeit von tiber 5 % 
gefunden worden. Die chemische Untersuchung der Basedowstrumen hat eine Verminderung 
des Jodthyreoglobulins ergeben1 und man hat daraus auf ihre funktionelle Minderwertig
keit schlieBen wollen. Doch ist dem mit Recht entgegengehalten worden, daB eine 
vermehrte Produktion des spezifischen Sekrets durch eine Abnahme der Speicherungs
fahigkeit und rasche Ausschtittung der wirksamen Substanz kachiert werden kanne. 

Wie es nach chronischer Verfiitterung von Schilddriisensubstanz bereits zur 
Tachykardie kommt, sind Herzpalpitationen, unangenehme Gefiihle von Herz
klopfen, beim Morbus Basedow die Regel. Die am Herzen gefundenen Verande
rungen (Hypertrophie und Verfettung) sind nicht auf die Muskulatur des Myo
kards beschrankt, sondern betreffen samtliche quergestreiften Muskeln 2. 

Man findet eine Abnahme des Muskelvolumens und eine Einlagerung von 
Fettgewebe in dasselbe. Eine groBe Reihe von Symptomen des Morbus Basedow 
erklart sich durch die Wirkung der Schilddriisensubstanz auf das 8ympathi8Che 
und autonome System. Die Tachykardie, die Protrusio bulbi, die vasomotorische 
Erregbarkeit, die SchweiBausbriiche und der erhohte Adrenalingehalt des Blutes 
sind als Zeichen ge8teigerter Sympathicu8erregung anzusehen. Die Protrusio bulbi 
ist durch einen erhohten Tonus des sympathisch innervierten MULLERschen 
Muskels, die gesteigerte Herzfrequenz ist durch Tonussteigerung des Accelerans 
zu erklaren. Andererseits werden das GRAFEsche Symptom, die Liderweiterung, 
die Diarrhoen, die veranderte Atmung auf eine Ubererregbarkeit des autonomen 
Systems bezogen. Durchschneidung des Halssympathicus solI die Augensymptome 
bessern. M orbu8 Ba8edow i8t mehr al8 blof3er H yperthyreoidi8mu8. 

Der Stoffwech8el ist bei der BASEDowschen Krankheit in typischer Weise 
verandert, so daB man seine Abweichungen als diagnostisches Hilfsmerkmal 
benutzen kann. Die Magerkeit der Basedowkranken, die sich trotz erhohter 
Nahrungsaufnahme einstellt, legt schon die Vermutung nahe, daB eine Steigerung 
der Verbrennungen vorliegt. Zudem weist die Neigung zur Erhohung der Korper
temperatur auf einen gesteigerten Stoffverbrauch hin. Die dem vermehrten 
Energieumsatz entsprechende Zunahme des Sauerstoffverbrauchs um 50-100% 
und mehr laBt sich durch die gesteigerte Herz- und Atemtatigkeit nur zum 
Teil erklaren; ein anderer Teil wird bedingt durch die hochgradige motorische 
Unruhe und das Zittern der Kranken. Werden diese Momente durch Morphium 
ausgeschaltet, so bleibt der Gaswechsel im Vergleich mit dem Ruheumsatz 
eines normalen immer noch betrachtlich gesteigert. 

Die Ursache der Stoffwechselsteigerung muB in einer vermehrten Aus
schiittung des Schilddriiseninkrets gesucht werden. In jedem Fall von Hyper
thyreose und Morbus Basedow ist der Jodgehalt des Blutes erhoht, so daB 
wir die H yperjodamie als regelmaBiges Symptom gesteigerter Schilddriisen
tatigkeit ansehen. Bei giinstiger therapeutischer Beeinflussung der Schilddriise 
durch Operation oder Rontgenbestrahlung fallen sowohl die Werte fiir den 
Grundumsatz, wie diejenigen fiir das Jod zur Norm abo Besonders bei bestrahlten 
Basedowkranken und Hyperthyreotikern laBt sich eine weitgehende Parallelitat 
zwischen den Kurven des Blutjodgehalts und der Hohe des Grundumsatzes 

1 OSWALD: Uber die chemische Beschaffenheit und die Funktion der Schilddrtise. 
Habil.-Schr. StraBburg 1900. 

2 ASKANAZI: Dtsch. Arch. klin. Med. 61 (1898). 
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feststellen. Es kommt offenbar durch Bestrahlung der Schilddriise zu emer 
verminderten Abgabe ihres wirksamen PrinZipSl. 

Bemerkenswert sind die Zusammenhange zwischen der Erniihrungsweise 
und der GrofJe der Schilddruse. Bei einseitiger Fleischnahrung solI eine Hyper
trophie des Organs mit Vermehrung des spezifischen Epithels eintreten, wahrend 
im Hunger das Parenchym reduziert wird, seine Funktion einstellt und kein 
Kolloid mehr bildet. Fiittert man nach vorausgehendem Hunger ein Tier 
reichlich, so geht nach 2 Stunden die Schilddriise in einen Zustand sekretorischer 
Hyperfunktion iiber2. Am Menschen wurde nach langdauernder Untererniihrung, 
z. B. Odemkrankheit, eine auffallende Kleinheit der Schilddruse festgesteIIt3. 

Die Tatsache, daB Fleischkost die Schilddrusentatigkeit besonders stark 
anregt, hat dazu gefuhrt, Kranke mit Uberfunktion der Schilddriise moglichst 
eiweifJarm zu ernahren. In leichten Fallen von Hyperthyreose kann man durch 
Einhaltung einer fleischarmen kohlehydratreichen Kost unter gleichzeitiger 
Anwendung der Eiskrawatte besonders nach den Mahlzeiten weitgehende Besse
rung des Zustandes erreichen. 

Die Steigerung des EiweifJumsatzes ist bei Basedowkranken durch eine 
negative Stickstoffbilanz gekennzeichnet. Das gilt jedoch nicht fUr aIle FaIle 
und auch nicht fur jede Zeit der Erkrankung. Es ist gelungen, dem durch die 
Uberfunktion der Schilddruse bedingten "toxischen" EiweiBzerfall durch 
gesteigerte Zufuhr von reichlich Kohlehydraten und Fetten entgegenzuwirken. 

Eine Starung des Kohlehydratstoffwechsels ist durch Herabsetzung der 
Assimilationsgrenze fUr Traubenzucker gekennzeichnet. AuBer der leicht aus-
16sbaren alimentaren Glykosurie sind auch FaIle mit spontaner Glykosurie beob
achtet worden. Mit der Besserung der iibrigen BASEDowschen Zeichen kann 
auch die alimentare GIykosurie verschwinden. 

Bei manchen Kranken werden typische Fettsti1hle beobachtet, die auf eine 
korrelative Storung der Pankreasfunktion bezogen werden. Es muB also in solchen 
Fallen offenbar eine Starung des Pankreas mit verminderter Abgabe von Trypsin 
und Steapsin vorliegen; sie fUhrt zu einer verschlechterten Ausnutzung von 
Fett und EiweiB, die durch die beschleunigte Peristaltik, welche viele Basedowiker 
zeigen, allein nicht erklart werden kann. 

Durch eine Vermehrung des Gehaltes an abnormen Stoffwechselprodukten 
ist der Gefrierpunkt des Blutes in einigen Fallen erniedrigt. Die relative Lympho
cytose mit gleichzeitiger Leukopenie, die fruher als KOCHERsches 4 Blutbild fUr 
die Diagnose des Morbus Basedow mit herangezogen wurde, ist fUr diese Erkran
kung nicht charakteristisch und wird auch bei anderen endokrinen Storungen 
gefunden. 

2. Nebenschilddriise. 
Bei den ersten Versuchen der Totalexstirpation der Schilddruse beobachtete 

man nicht selten einen akut einsetzenden, mit schweren Krampfen und nervosen 
Starungen verbundenen Zustand, der als Tetanie bezeichnet wurde und dessen 
Eintreten man als Folge der Schilddrusenexstirpation auffaBte. Auffalligerweise 
trat dieser Zustand bei Carnivoren mit ziemlicher RegelmaBigkeit ein, wahrend 

1 NOLTE u. MOBIUS: Z. klin. Med. 128, H.6 (1935). 
2 M!SSIROLI: Pathologie, Bd.2, S.38. 1910. 
3 PALTAUF: Wien. klin. Wschr. 17, 46. 
4 KOOHER: Korresp.bl. Schweiz. Arzte 7, 221 (1910). 

Biirger. Pathologische Physiologie. 2. Aufl. 14 
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bei Herbivoren eine chronische Kachexie als Folge der Schilddriisenentfernung 
beobachtet wurde. Dieser Unterschied ist dadurch zu erklaren, daB kleine 
erbsengroBe Driisen, die sog. Epithelkorperchen, bei den Carnivoren der Schild
driise dicht auf- bzw. eingelagert sind, wahrend sie sich durch sorgfaltiges Vor
gehen bei den Herbivoren bei Entfernung der Schilddriise leicht schonen lassen. 
Man lernte bald, daB die Entfernung dieser Epithelkorper den eben als Tetanie 
beschriebenen Zustand und bei radikaler Ausmerzung den Tod herbeifiihrt. 

Die Glandulae parathyreoideae unterscheiden sich in ihrem histologiBcken Bau von der 
Schilddriise durch ihre eigenartige Struktur, welche durch die Capillaren gegeben ist, ferner 
durch ihre oft ungegliederten Epithelmassen und das wechselnde Aussehen derselben. 
Die Hauptzellen, welche viel Glykogen enthalten, sind groB und schwerer tingierbar als die 
oxyphilen Zellen, die mit Eosin intensiv rot gefarbt werden. Gelegentlich findet man in 
follikelartigen Raumen eine kolloide Substanz. 

a) Unterfunktion der Epithelkorper. Durch systematische Exstirpations
versuche suchte man iiber die Funktion der Epithelkorper ins Klare zu kommen. 
Bei gelungener totaler Entfernung der N ebenschilddrilsen tritt, nachdem sich 
vorher das Krankheitsbild der akuten Tetanie entwickelt hat, in wenigen Tagen 
der Tod ein. Nach einem ersten Stadium der Hinfalligkeit, welches mit 
mangelnder FreBlust und gesteigertem Fliissigkeitsbedarf verlauft, zeigt sich 
eine mechanische Ubererregbarkeit aller peripheren Nervenstamme. Fibrillare 
Muskelzuckungen, am Kopf beginnend, breiten sich rasch iiber die Muskulatur 
des ganzen Korpers aus. Anfallsweise setzen die heftigen klonischen Krampfe 
ein, die fast aIle Muskeln des Korpers befallen. Bei jungen Tieren kommt es 
oft zu einer so hochgradigen Tonussteigerung, besonders in den hinteren Ex
tremitaten, so daB man die Tiere mit steif nach hinten gestreckten Beinen 
in sog. Seehundsstellung frei in der Luft halten kann .. Der Tod tritt als schlieB
liche Folge der Zwerchfellahmung ein. Bemerkenswerterweise steigt bei den 
heftigen Krampfen die Korpertemperatur nicht selten auf 42°. Die bei allen 
Tierarten nach Entfernung oder Verletzung der Epithelkorper auftretenden 
Symptome der gesteigerten Erregbarkeit des N ervensystems sind gekennzeichnet 
durch das vor allem beim Menschen zu beobachtende CHVOSTECKsche Zeichen, 
welches durch Zuckungen im Facialisgebiet nach einem leichten Schlag in die 
Gegend unter dem Jochbogen gekennzeichnet ist und durch das TROUSSEAusche 
Phanomen, welches in einem tonischen Krampf der Extremitaten nach Druck 
auf die Nervenstamme besteht. Beim Menschen stellt sich eine typische Finger
haltung, die sog. Geburtshelferstellung der Hand, ein. 

Eine nur teilweise Entfernung der Epithelkorperchen fiihrt zum Krankheits
bilde der latenten Tetanie, bei dem die Symptome der akuten Krankheit nur 
unter bestimmten Bedingungen, z. B. in der Graviditat oder bei neu hinzutreten
den Schadigungen, sich einstellen. Bei der chronis chen Tetanie kann es zu 
Veranderungen an den Augen (Katarakt) und Nageln kommen. Treten die 
Storungen in der Periode der Zahnentwicklung auf, so konnen sich horizontal 
verlaufende Rillen und Streifen ausbilden. Beim Menschen ist das Krankheits
bild der Tetanie auBer nach Entfernung der Epithelkorperchen in einer Reihe 
anderer in ihren Ursachen bisher nicht genau aufgeklarter Zustande beobachtet 
worden, z. B. nach gastrointestinalen Autointoxikationen, nach Magenaus
heberung bei Gastrektasien, ferner bei Kindern mit sog. spasmophiler Diathese, 
nach Infektionskrankheiten und schlieBlich bei der idiopathischen Tetanie der 
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Arbeiter; auch in der Graviditat und nach Hyperventilation wurde Tetanie 
beobachtet. Ob es sich in allen diesen Fallen urn Erkrankungen der Neben
schilddrusen handelt, ist bisher nicht sichergestellt. 

Die verminderte inkretorische Tiitigkeit der N ebenschilddriisen bedingt beim 
Menschen ein Absinken des Blutkalkspiegels, einen Anstieg des anorganischen 
Phosphors im Blute, sowie eine Verschiebung des Saure-Basengleichgewichts 
im Sinne einer Alkalose. 

Bei spontaner und operativer Tetanie infolge absoluten oder relativen Mangels 
der Nebenschilddrusen beim Menschen hat man ein Absinken des Serumkalk
spiegels bis auf 7 mg -% festgestellt. Immer wenn eine so tiefe H ypocalciimie 
eingetreten ist, stellen sich die Hand- und FuBkrampfe, die Symptome von ERB, 
CHVOSTECK und TROUSSEAU ein. Durch das Hormon der Parathyreoidea von 
COLLlp1 konnen die Symptome zum Verschwinden gebracht und der Kalkspiegel 
gehoben werden. Bei uberreichlicher Zufuhr des Hormons der Nebenschilddruse 
wird eine Hypercalcamie mit Entkalkung des Skelets gefunden. Bei langerer 
FortfUhrung der Einspritzungen gelang es bei Tieren eine Ostitis fibrosa cystica 
generalisata zu erzeugen 2. 

b) Uberfunktion der Epithelkorperchen. Eine Uberfunktion der Epithel
korperchen findet sich beim Adenom der Parathyreoidea. Dieses fUhrt zu einer 
eigenartigen Erkrankung des Knochensystems, der RECKLINGHAUSENschen 
Krankheit. Bei diesem Leiden werden an verschiedenen Stellen des Skelets 
cystische Auftreibungen gefunden, welche zu Spontanfrakturen fUhren konnen. 
In den Cysten finden sich oft Wucherungen, welche von den normalen Knochen
marksriesenzellen ausgehen. Neben den multiplen Cysten findet sich eine all
gemeine Kalkarmut der Knochensubstanz, welche zu pseudo-osteomalacischen 
Zustanden fUhren kann (Ostitis fibrosa cystica generalisata). 

Bei diesen Adenomen der Nebenschilddrusen hat man ebenfalls eine Erhohung 
des Kalkspiegels - gelegentlich auf uber das Doppelte der Norm - gefunden; 
gleichzeitig mit einer vermehrten Kalkausscheidung durch den Ham. Die 
gluckliche Entfemung eines Nebenschilddrusenadenoms laBt den Kalkspiegel 
des Blutes und die Kalkausscheidung im Ham zur Norm absinken. Die Regulari
sierung des Kalkhaushalts laBt sich nach einer solchen Operation auch durch die 
Wiederaufnahme von Kalk in die Knochen rontgenologisch verfolgen. Uber 
gelungene Operationen von Nebenschilddrusenadenomen bei RECKLINGHAUSEN
scher Erkrankung ist bereits mehrfach berichtet 3 • 

Die menschliche Rachitis ist gleichfalls mit einer Storung in der Funktion der Epithel
korperchen in atiologische Beziehungen gebracht worden. Man beobachtet namlich besonders 
bei Ratten als Folge der chronischen parathyreopriven Tetanie Verkalkungsstorungen an 
den Zahnen, speziell eine mangelnde Verkalkung des Dentins und eine Hypoplasie des 
Schmelzes, ganz ahnlich wie sie auch bei der menschlichen Rachitis als sog. Erosionen an 
den Zahnen gesehen werden. Auch Storungen der Knochenentwicklung und des Wachstums 
mit histologischen Veranderungen, die stark an das Bild der menschlichen Rachitis erinnern, 
werden nach Entfernung der Nebenschilddriisen beobachtet, wobei das Kalklosbleiben 
oder mangelnde Verkalkung des neu anwachsenden Knochengewebes besonders charakte
ristisch ist. An diesen Befunden ist nicht zu zweifeln. Wir wissen aber heute, daB die 
Rachitis im wesentlichen als Avitaminose aufzufassen ist (s. S.248). 

1 COLLIP: J. of bioI. Chern. 63, 395 (1925). 
2 JAFFE, BODANSKY U. BLAIR: Klin. Wschr. 1930 I. 
3 SNAPPER u. BOEVE: Dtsch. Arch. klin. Med. 170 (1931). 

14* 
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3. Thymus. 

Die Thymusdruse hat zur Pubertatszeit ihre hochste Entwicklung. Sie 
wiegt im Alter von 1-5 Jahren 13 g, zwischen 11 und 15 Jahren 37 g, zwischen 
dem 36. und 45. Lebensjahr 16 g. Ein funktioneller Zusammenhang mit der 
korperlichen und geschlechtlichen Entwicklung des Individuums ist sichergestellt. 
Die E xstirpation in fruhester J ugend fuhrt zu Storungen des K nochenwachstums: 
Die Rohrenknochen bleiben kurz und haben dicke Epiphysen, zeigen eine 
mangelhafte Kalkablagerung; Folge davon ist eine groBe Weichheit und Zer
brechlichkeit. Der Thymusdruse wird nach unserer heutigen Kenntnis ein eutro
phischer, regulierender EinfluB auf das Wachstum zugesprochen. Die abnorme 
Entwicklung der Geschlechtsfunktion war in einigen Fallen durch ein beschleu
nigtes Wachstum der Keimdrusen, in anderen wiederum durch eine aufgehobene 
Spermatogenese gekennzeichnet. Kastraten sind durch eine Verzogerung der 
normalen Thymusinvolution ausgezeichnet, wahrend eine ubermaBige sexuelle 
Betatigung, z. B. bei Zuchtstieren, die Ruckbildung der Thymusdruse beschleu
nigen solI. Hodenexstirpation bedingt ThymusvergroBerung. AuBer der physio
logischen ist eine akzidentelle Involution des Thymus bekannt. 1m Hunger 
kann das Gewicht der Druse schon nach 3 Tagen auf die Halfte reduziert sein. 
Eine ahnliche Verkummerung der Thymusdruse wurde im Winterschlaf beob
achtet und wahrend der Graviditat bei Tieren und beim Menschen. In der 
humanen Pathologie spielt der Thymus persistens, eine abnorm groBe Ausbildung 
des Thymus, eine bedeutsame Rolle, weil dieser Zustand als Ursache p16tzlicher 
Todesfalle angesprochen wurde. Es ist aber sehr fraglich, ob die vergroBerte 
Druse das sog. Asthma thymicum durch eine Kompression der Luftwege bedingen 
kann, also gewissermaBen ein mechanisch herbeigefiihrter Erstickungstod die 
Folge der ThymusvergroBerung ist. Fraglos ist nach operativer Entfernung des 
vergroBerten Thymus haufig eine Besserung der Dyspnoe beobachtet worden 
und auch nach einer kunstlichen Involution des Thymus durch Rontgenbestrah
lung Besserungen erzielt worden. Wichtig ist, daB bei dem sog. Status thymico
lymphaticus neben den Veranderungen im Thymus selbst in vielen Fallen ander
weitige Konstitutionsanomalien gefunden wurden, so daB die VergroBerung 
des Thymus nur als ein Teilsymptom des beschriebenen Zustandes gelten kann. 
Keine der bisher fUr den Thymustod geltend gemachten Ursachen (Hyperthymi
sation, Vagotonie mit einer gesteigerten Empfindlichkeit fUr autonome Reize, 
Gleichgewichtsstorungen des gesamten endokrinen Organsystems usw.) hat sich 
bisher durchsetzen konnen. 

4. Hypophyse. 

Die Hypophyse (Glandula pituitaria) ist in der von der Dura mater beklei
deten Sella turcica im vorderen Winkel des Chiasma opticum eingebettet. Ihr 
Gewicht ist beim Manne geringer als bei der Frau, betragt beim Mann im 2. bis 
7. Lebensjahrzehnt 56-61 cg und kann bei der Frau am Ende der Graviditat 
bis auf 165 cg ansteigen. 

Das Organ setzt sich aus drei funktionell ungleichwertigen Gebilden zu
sammen. Der Vorderlappen besteht aus Epithelzellen, die in Maschen binde
gewebigen Stromas zu soliden Zellstrangen zusammengeordnet sind. Unter 
ihnen werden Hauptzellen, welche ungranuliert, wenig differenziert und nicht mit 
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Chrom farbbar sind, von chromophilen Zellen mit reichlichem eosinophilen und 
basophilen granuliertem Protoplasma unterschieden. Diese letzteren Zellen zeigen 
eine ausgesprochene Chromfarbbarkeit. Bei Graviden werden aus den Haupt
zellen hervorgehende Elemente mit groBem unregelmaBigen Kern und eosino
philen Granulis - sog. Schwangerschaftszellen - gefunden. Vom Vorderlappen 
ist der aus Neuroglia, Bindegewebe, Nervenfasern und Nervenzellen bestehende 
Hinterlappen durch die sog. intermediare Zone abgetrennt; in ihr finden sich 
sparlich eosinophil granulierte Epithelzellen, welche deutliche Follikelstruktur 
mit koIloidhaltigen Lumina aufweisen. 

Die Funktionen der Hypophyse hat man durch Injektionen von Extrakten 
und durch Exstirpationsversuche aufzuklaren sich bemiiht. Keine der wirksamen 
Substanzen ist bisher rein dargestellt worden. Die fUr die menschliche Therapie 
verwendeten Hypophysenprodukte werden aus dem Hinterlappen und der 
Pars intermedia zusammengewonnen. Aus demHypophysenvorderlappen werden 
die iibergeordnetenSexualhormonedargesteHt. Ohne dielnkrete des Hypophysen
vorderlappens konnen die Keimdrilsen in beiden Geschlechtern ihre Aufgabe 
nicht erfiillen. Die geschlechtliche Entwicklung infantiler Tiere wird durch Ent
fernung des Hypophysenvorderlappens verhindert. Beim geschlechtsreifen Tier 
fUhrt die Exstirpation des Hypophysenvorderlappens zum Aufhoren der Sperma
produktion, der Brunstzyklen, zur Follikelatresie, zum Aufhoren der Eireifung 
und Bildung der Corpera lutea und schlieBlich zur volligen Atrophie der Genital
organe mit ihren Anhangsdriisen. 

Ob jeder der drei anatomisch unterschiedenen Abschnitte der Hypophyse 
Inkrete mit spezifischer Wirkung liefert, ist bis heute strittig geblieben. Eine 
chemisch reine Darstellung ist bis heute fUr keines der Hypophysenhormone 
gelungen. 

Vom Hypophysenvorderlappen sollen aHein sieben Hormone mit differenter 
Wirkung gebildet werden. Von den gonadotropen Wirkstoften des Hypophysen
vorderlappens werden das FoHikelreifungs- und das Luteinisierungshormon 
unterschieden. Die gonadotropen Hypophysenvorderlappenhormone sind mit 
den gonadotropen Wirkstoffen des Schwangerenharns nicht identisch. Man 
unterscheidet demnach: 

1. Das Follikelreifungshormon } d H h 
2. Das Luteinisierungshormon aus er ypop yse. 
3. Das Follikelreifungshormon (Prolan A) } aus Placenta bzw. Chorionepithel in den 
4. Das Luteinisierungshormon (Prolan B) Schwangerenharn gelangend. 

Bei hypophysektomierten Ratten und Hunden konnte man mit gonado
tropem Hormon aus Schwangerenurin (Prolan) keine Wirkung erzielen1. Daraus 
geht hervor, daB die Harnextrakte erst bei Mitarbeit der Hypophy8e bzw. gleich
zeitiger Zufuhr von Hypophysenextrakten wirksam werden. Auch bewirkt das 
Follikelreifungshormon aus Schwangerenharn (Prolan A) lediglich die Reifung 
einiger weniger Follikel des Mauseovars, wahrend der Hypophysenvorderlappen
wirkstoff eine echte Hypertrophie mit zahlreichen Follikeln hervorruft. Man 
nimmt heute an, daB die Placenta bzw. das Chorionepithel die Bildungsstatten 
der im Harn gefundenen Geschlechtshormone (Prolan A und B) sind. Ihre 

1 REICHERT, PENOHARZ, SIMPSON, MEYER, EVANS: Proc. Soc. exper. BioI. a. Med. 28, 
843 (1931). - Amer. J. PhysioI. 100, 157 (1932). - FREUD: Nederl. Tijdschr. Geneesk. 
77, 611 (1933). 
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Ausscheidung setzt schon am Ende der ersten Woche nach erfolgter Konzeption 
ein und halt bis zum Ende der Schwangerschaft an. Auf dieser Tatsache beruht 
bekanntlich die ASCHHEIM-ZONDEKsche Schwangerschaftsreaktion. Bei BIasen
mole, Chorionepitheliom und Ovarial- bzw. Hodenteratom konnen um ein Viel
faches groBere Mengen ausgeschieden werden, so daB man diese Tatsache auch 
zu diagnostischen Zwecken ausgenutzt hat. Aber auch das Follikelreifungs
hormon des Hypophysenvorderlappens wird unter Umstanden im Ham gefunden, 
so nach Kastration und im Senium sowohl bei Frauen wie auch bei Mannem. 
Wahrend die Wirkung der gonadotropen Hormone des Hypophysenvorderlappens 
auf die weiblichen Geschlechtsorgane weitgehend klargestellt ist, besteht iiber 
deren EinfluB auf die mannlichen Keimdriisen noch keine einheitliche Ansicht. 
Mit Hypophysenvorderlappenextrakten wurde teils eine Anregung der Spermio
genese, tells lediglich eine VergroBerung der H oden mit Vermehrung der Zwischen
zellen und Wachstum der Samenblasen gefunden, wahrend das aus Schwangeren
harn gewonnene gonadotrope Hormon eindeutig nur eine Vermehrung der LEY
DIGschen Zwischenzellen bedingt. Als Folge der Stimulierung der Zwischenzellen 
tritt VergroBerung von Penis, Samenblasen und Prostata ein, die nach Kastration 
ausbleibt. Diese stimulierende Einwirkung des gonadotropen Wirkstoffs ist 
auch therapeutisch bei der Behandlung des Kryptorchismus ausgenutzt worden. 

Das Wachstumshormon des H ypophysenvorderlappens wird wahrscheinlich 
von den eosinophilen Zellen produziert. Der Angriffspunkt des Wachstums
hormons ist das Skeletsystem und hier insbesondere die Epiphysenfugen1 und 
etwas weniger stark die periostale Knochenbildung. Sind die Epiphysenfugen 
noch nicht verknochert, so kommt es bei Zufuhr von Wachstumhormon zum 
Riesenwuchs, wahrend nach Ossifikation der Epiphysenfugen Akromegalie 
resultiert, wie an Runden gezeigt wurde 2• 

Therapeutisch hat man bei 7 Fallen von hypophysiirem Zwergwuchs eine 
Wachstumszunahme erreicht 3• Es ist aber sicher anzunehmen, daB der Wachs
tumsriickstand nur zum Teil wieder aufgeholt werden kann. 

Die Tatsache einer innigen Wechselbeziehung zwischen Hypophysenvorder
lappen und SchilddrUse ist durch AusschaItungsversuche der Hypophyse sicher
gestellt. Dieser Eingriff hat eine Atrophie der Schilddriise zur Folge. Auch durch 
krankhafte Vorgange im Hypophysenvorderlappen kommt es zu einem Schild
driisenschwund. Implantation von Hypophysenvorderlappen oder Extrakt von 
Hypophysenvorderlappen macht bei Tieren die Schllddriisenatrophie riickgangig. 
Umgekehrt tritt nach Entfernung der Schilddruse beim Saugetier eine Hyper
trophie des Hypophysenvorderlappens ein. Der thyreotrope Wirkstoff des 
Hypophysenvorderlappens regt die Schilddriise zur starkeren Bildung und 
Abgabe von Thyroxin an. Die Abgabe iiberwiegt die Bildung, so daB die Schild
druse an Jod verarmt, das Blut dagegen an eiweiBgebundenem Jod angereichert 
wird. Die Folgen fUr den Gesamtstoffwechsel sind die gleichen wie nach Thyroxin
gaben, so daB man an Tieren mit Hypophysenvorderlappen-Extraktgaben kiinst
lich einen Basedow hervorrufen kann. Beim thyreoidektomierten Tier bleibt 
der thyreotrope Wirkstoff des Hypophysenvorderlappens ohne EinfluB auf den 

1 ERDHEIM: Der Lebensvorgang im normalen Knorpel und seine Wucherung bei Akro
megalie. Berlin: Julius Springer 1931. 

2 PUTNAM, BENEDIKT u. TEEL: Arch. Surg. 18, 1708 (1929). 
8 ENGELBAOH, SOlIAFER u. BROSIUS: Endokrinol. 17, 250 (1933). 
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Stoffwechsel. Ahnliche Beobachtungen iiber den thyreotropen Wirkstoff 
wurden am Menschen gemachtl. 

Uber diesen vierten Wirkstoff des Hypophysenvorderlappens, das thyreotrope 
Hormon, machte man die merkwiirdige Feststellung, daB seine langerdauernde 
Anwendung die Bildung eines Antihormons zur Folge hat 2• Das Serum derart 
vorbehandelter Tiere neutralisiert bei anderen die Wirkung des thyreotropen 
Hormons. Die Untersucher kommen zu der Ansicht, daB die BASEDowsche 
Erkrankung vielleicht auf einer Starung im Gleichgewicht zwischen Hormon 
und Antihormon beruhe. Die therapeutische Verwendung des thyreotropen 
Hormons ist bisher noch sehr beschrankt. SCHITTENHELM hat es bei hypophysarer 
Fettsucht verwandt, jedoch war die Wirkung geringer als die von Thyroxin 3. 

SYLLA" sah dagegen eine deutliche Steigerung der spezifisch-dynamischen 
Wirkung unter gleichzeitigem Gewichtsabfall. Eine giinstige Wirkung bei 
Fettsucht sahen SCHITTENHELM und EISLER bei kombinierter Zufuhr von 
Thyroxin und gonadotropem Hormon. 

Die Hypophyse ist ferner, dank eines weiteren Hormons, des Prolaktins, 
ein fiir die Milchsekretion wichtiges Organ. Entfernt man laktierenden Tieren 
den Hypophysenvorderlappen, so hort die Milchsekretion sofort auf. Durch 
Prolaktin kann sie bei diesen Tieren aber wieder in Gang gebracht werden. 

Bei Funktionsausfall der Hypophyse treten in den Nebennieren, speziell 
in der Rinde regressive Erscheinungen auf, die auf eine Einwirkung der Hypo
physe auf die Nebennieren hinweisen. Tatsachlich konnte EVANS ein adreno
tropes Hormon aus dem Hypophysenvorderlappen isolieren. Es ruft bei teilweiser 
Entfernung der Nebennieren eine starke Hypertrophie des erhaltenen Gewebes 
hervor, eine Tatsache, die fUr eine kiinftige Therapie des Morbus Addison von 
Bedeutung werden kann. 

Auch der Kohlehydratstoffwechsel wird hormonal von der Hypophyse 
beeinfluBt, was wir aus den Beobachtungen iiber den akromegalen Diabetes 
wissen. Ein von LUCKE beschriebenes kontrainsulares Hormon soIl entweder 
direkt oder auf dem Umwege iiber die Nebennieren die Insulinbildung hemmen 5. 

SchlieBlich wollen ANSELMINO und HOFFMANN ein "Fettstoffwechselhormon" 
aus dem Hypophysenvorderlappen isoliert haben, das die Menge der Aceton. 
korper, insbesondere der P-Oxybuttersaure, steigern soIl. 

Intravenose Injektionen von Hypophysenhinterlappenextrakt, Pituitrin6, 

zeitigen eine Reihe charakteristischer Wirkungen, die sich trennen lassen in 
solche auf die glatte Muskulatur der Gefiif3e, der Blase, des Darms und des Uterus, 
solche auf einige drusige Organe (Niere und Brustdriise) und schlieBlich in solche 
auf die quergestreifte Muskulatur des Herzens. Die Gefiif3wirkung kommt vor 
allem nach intravenoser Applikation der wirksamen Substanz zur Geltung und 
zeigt sich in einer minutenlang anhaltenden Steigerung des Blutdrucks, welche 
durch eine Tonuserhtihung der GefaBmuskulatur bedingt ist. In ahnlicher 
Weise ist auch die Zunahme des Blasentonus und die kraftige Anregung der 
Uteruskontraktionen - des graviden weit mehr als des virginellen - zu erklaren. 

1 SOBITTENHELM u. EISLER: Klin. Wschr. 1932 I, 1092. 
2 COLLII' u. ANDERSON: J. amer. med . .Assoc. 104, 956 (1935). 
8 SOHITTENHELM u. EISLER: Klin. Wschr. 1933 I, 1092. 
4 SYLLA: Z. klin. Med. 127, 316 (1934). 5 LUOKE: Verh. dtsch. Ges. inn. Med. 1933. 
6 OLIVIER u. SCHAFER: J. of Physiol. 18, 277 (1895). 
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Die Wirkung auf die Darmmuskulatur auBert sich in einer Zunahme des Tonus 
mit gleichzeitig rasch vorubergehender Abnahme der peristaltischen Bewegungen, 
welche bald einer sekundaren, sehr erheblichen VergroBerung der Darmkon
traktionen Platz macht. Auch eine mydriatische Wirkung der Hypophysen
extrakte ist bekannt. 

Es lassen sich heute schon aus dem Hypophysenhinterlappen das kreislauf
wirkende Prinzip (Vasopressin) von der uteruswirksamen Substanz (Oxytocin) 
trennen. Beide Substanzen sind in dem als Pituitrin bekannten Extrakt nach
gewiesen. Ein dritter Wirkstoff ist als Lipoitrin bekannt. Seine 1njektion 
bewirkt eine Verminderung des Blutfetts und eine vermehrte Fettstapelung 
in der Lebert.. Vielleicht ist eine verminderte Lipoitrinproduktion infolge Er
krankung der Hypophyse die Ursache fUr die danach beobachtete Fettsucht. 

Die Wirkung auf das Herz ist gekennzeichnet durch eine Verstarkung der 
systolischen Leistung und einer Verlangsamung der Aktion, welche nach Vagus
durchschneidung am isolierten Frosch- und Saugetierherzen zustande kommt. 

Die W irkung auf die N iere verlauft bei den Tierexperimenten anders als 
beim Menschen. Nach intravenoser 1njektion ist bei Tieren eine verstarkte 
Diurese mit einer Dilatation der NierengefaBe und entsprechender VergroBerung 
des Nierenvolumens sichergestellt. Beim Menschen fallt die Urinmenge nach 
intramuskularer 1njektion von Pituglandol stark ab, in spaterer Zeit befreit sich 
der Korper von dem retinierten Wasser durch eine ausgesprochene Harnflut. 
Das Kochsalz und die Phosphate steigen in den prozentualen und absoluten 
Werten an, was bei der verminderten Harnflut nur mit einem Angriff der Hypo
physensubstanz an der Nierenzelle selbst erklart werden kann 2. 

Die Produkte des Hypophysenhinterlappens haben in der Therapie des Diabetes insipidus 
eine gewisse Bedeutung gewonnen, indem es gelingt durch Injektion die groBe Harnmenge 
auf ein betrachtliches MaE herabzumindern. Der antidiuretische Wirkstoff ist auch im Liquor 
nachgewiesen worden. 

1m Blute der Schwangeren und besonders im Blutserum kreiBender Frauen 
hat man vermehrte Mengen des Oxytocins nachgewiesen. Auch im Liquor 
cerebrospinalis ist diese Substanz gefunden. Die therapeutische Wirkung der 
Oxytocinkomponente des Pituitrins zur Anregung der Uterusmuskulatur in der 
Geburt ist bekannt. Das Vasopressin wird von KROGH 3 als Capillarhormon 
im Gegensatz zum Adrenalin, daher als Hormon der Arteriolen bezeichnet, ange
sprochen. Durch Einwirkung auf die Capillaren kommt es zu einem BlaBwerden 
der Haut. Der erhohte Stromungswiderstand fUhrt zu einem gesteigerten Blut
druck. Wahrend beim Tier das Pituitrin einen Krampf der Bronchialmuskulatur 
bedingt, wird beim asthmakranken Menschen eine Losung des Bronchialmuskel
krampfes herbeigefUhrt. 

Nach vielen vergeblichen Versuchen gelang es an einem groBen Material 
von der Schliife aus ohne Blutung und Nebenverletzung des Gehirns die Hypo
physe zu entfernen 4• Die Versuche lehrten eindeutig, daB die Hypophyse ein 
lebenswichtiges Organ ist, dessen Totalexstirpation im Laufe einiger Tage 
bis einiger W ochen unter einem typischen Krankheitsbilde der Cachexia 

1 RUB: Z. exper. Med. 89, 588; 90, 729 (1933). 
2 FREY u. KUMPIESS: Z. exper. Med. 2, 380 (1914). 
3 KROGH: Anatomie und Physiologie der Capillaren. Berlin: Julius Springer 1929. 
4 CUSIDNG and BIEDL: Amer. J. med. Sci. 1910, 473. - BIEDL: Wien. kIin. Wschr. 

1897 I, 195. 
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hypophyseopriva zum Tode fuhrt. Junge Tiere vertragen die Operation im allge. 
meinen besser als aIte. Durch Injektion von Hypophysenextrakt laBt sich der 
Tod aufhalten aber nicht vermeiden. Die isolierte Ausmerzung des Hinterlappens 
fiihrt nicht zu charakteristischen Erscheinungen, die Entfernung des Vorder. 
lappens dagegen bedingt ein Anwachsen von Fettgewebe im ganzen Korper, 
eine Polyurie, gelegentIich vorubergehende GIykosurie, eine Starung der Sexual· 
tatigkeit, die mit Atrophie des Hodens bzw. der Ovarien einhergeht. 

Ausfall der ganzen Hypophyse bedingt bei jungen Tieren ein ZUrUckbleiben 
des Wachstums und Korpergewichts bei relativ reichlichem Fettansatz, eine 
Persistenz des Milchgebisses, eine Unterentwicklung des Genitales mit Aufhoren 
der Spermatogenese bzw. Ruckbildung der Ovarialfollikel. Partielle Entfernung 
des Vorderlappens hat nach vorubergehender Glykosurie und Polyurie mit herab· 
gesetzter Kohlehydrattoleranz eine vorubergehende Erhohung der Assimilations· 
grenze fur Kohlehydrate zur Folge. 

a) Unterfunktion der Hypophyse. Bei Unterfunktion der Hypophyse des 
Menschen ist zuerst von SIMMONDS l die hypophysiire Kachexie (SIMMONDSSche 
Krankheit) als ein typisches wohlabgerundetes endokrines Krankheitsbild 
geschildert worden. Ais charakteristische Erscheinungen werden das greisen. 
hafte Aussehen, der Verlust der Zahne, das Ausbleiben der Menses, das Fehlen 
der Achsel· und Schamhaare, die chronische, durch keine andere Organver. 
anderung erklarbare Kachexie angegeben. In den von diesem Autor mitgeteilten 
Fallen fiihrten embolische Prozesse zu einer keilformigen anamischen Nekrose 
im Hypophysenvorderlappen. AuBer dieser Atiologie konnen basophile Adenome 
und tuberkulose Herde zu einer Vernichtung des drusigen Anteils der Hypophyse 
fiihren. Es muB betont werden, daB weitgehende Verheerungen des Hypophysen. 
vorderlappens nicht immer zur Kachexie fUhren, es genugen offenbar kleine 
glandulare Reste, um die Funktion des zugrunde gegangenen Parenchyms zu 
ubernehmen bzw. aufrechtzuerhalten. 

Eine weitere Storung, welche auf eine Unterfunktion der Hypophyse bezogen 
wird, ist das als Dystrophia adiposogenitalis beschriebene Krankheitsbild. Die 
wesentlichen Symptome dieser Erkrankung sind Fettablagerungen an Brust 
und Bauch, Trockenheit und Herabsetzung der Temperatur der Haut, ver· 
minderte SchweiBsekretion, trophische Storungen an Haaren und Nageln. In 
vielen Fallen ist es schwierig zu entscheiden, ob die Starung primar bedingt 
ist durch eine Unterfunktion der Schilddruse und die eigentumliche Hypoplasie 
des Genitalapparats als eine Folge dieser Abweichung anzusehen ist, oder ob 
umgekehrt die primare Starung in den Keimdrusen zu suchen ist. Zu den 
typischen Symptomen der hypophysaren Fettsucht beim Manne gehOrt neben 
dem infantilen Gesamthabitus das Fehlen der Libido und der Erektionen, bei 
den Frauen eine UnregelmaBigkeit der Menstruation. Anomalien, speziell eine 
Mangelhaftigkeit der Behaarung, sind sehr haufig. Die anatomischen Befunde 
bei dieser Erkrankung sind in der Regel Tumoren mit destruierendem Wachstum 
in der Hypophysengegend, Sarkome, Gliome, Cysten. Fur die Auffassung, daB 
die Fettsucht in diesen Fallen durch eine Unterfunktion der Hypophyse bedingt 
ist, ist ein Fall von SchuBverietzung bei einem 9jahrigen MOOchen beweisend. 
Die Kugel saB in der Sella turcica fest, und es bildete sich im AnschluB an dieses 

1 SnmoNDs: Dtsch. med. Wschr. 1916/17 I, 31. 
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schwere Trauma eine allgemeine Fettsucht ausl. Tierversuche zeigten, daB nach 
partieller Hypophysektomie eine deutliche Zunahme des Fettes, eine Unter
entwicklung der Keimdriisen und des ganzen Genitaltrakts, bei jugendlichen 
Tieren eine Persistenz des infantilen Habitus eintrat. Bei Untersuchungen des 
Kohlehydratstoffwechsels zeigten die FaIle typischer hypophysarer Fettsucht 
eine erhohte Kohlehydrattoleranz. Bei hypophysenlos gemachten Hunden ist 
gelegentlich eine bedeutende Abnahme des respiratorischen Gaswechsels fest
gestellt worden. Ein eigentiimlicher mit Charakterveranderung einhergehender 
Zustand ist die hypophysare Plethora (CusHINGsche Krankheit). Sie ist durch 
Fettansatz an Gesicht, Hals und Stamm, Knochenschwund, Geschlechtshypo
plasie, Hypertrichosis, vascularer Hypertension, Erythramie, Schwache und in 
einer diisterroten Verfarbung der Haut mit groBen purpurroten Striae gekenn
zeichnet. Auch die bei manchen Hypophysenerkrankungen beobachtete Schlat
sucht wird auf diese Krankheit bezogen. In vielen Fallen bestehen gleichzeitig 
Veranderungen an den Nebennieren, die von manchen Autoren als primare 
angesehen werden. 

Das haufige Zusammentreffen von temporaler Hemianopsie, Hirndrucksym
ptomen und Polyurie fiihrten zu der Auffassung, daB das als Diabetes insipidus 
bekannte Krankheitsbild auf eine Storung der Hypophyse zuriickzufiihren ist. 
Mechanische und thermische Schadigungen des freigelegten Gehirnanhanges 
haben eine viele tagelang dauernde Polyurie zur Folge, wahrend die Freilegung 
der Driise an sich keine Vermehrung des Harns bedingt2. Die in diesem Zu
sammenhang bedeutsame harntreibende Wirkung der Hypophysensubstanz wurde 
bereits erwahnt. Nach SchuBverletzungen der Hypophysengegend ist es gelegent
lich zum Auftreten eines typischen Diabetes insipidus gekommen 3• Es muB aber 
erwahnt werden, daB auch nach anderen cerebralen Affektionen, die die Gegend 
der Hypophyse nicht direkt treffen, Schadeltraumen, Hirngeschwiilste in der 
hinteren Schadelgrube, Hydrocephalus internus, Meningitis verschiedener 
Atiologie, besonders luische Basalmeningitis, zu dem Symptomenkomplex des 
Diabetes insipidus fiihren konnen. Es ist daher schwierig, die von vielen ange
nommene Hypothese, daB der essentielle Diabetes insipidus auf eine pathologische 
Ubertunktion der Pars intermedia der H ypophyse zuriickzufiihren sei, fiir aIle 
FaIle durchzufiihren. Da wo eine direkte Mitbeteiligung der Hypophyse sich 
nicht nachweisen laBt, wird von den Autoren eine Reizwirkung, z. B. durch die 
allgemeine Drucksteigerung im Schadelinnern, auf den betreffenden Anteil der 
Hypophyse angenommen. 

Es ist aufgefaIlen, daB nahezu aIle FaIle von Hypophysentumor, wenn 
die Krankheit jugendliche Individuen traf, ein Zuriickbleiben im Wachstum 
zeitigen. Diese FaIle von hypophysarem Zwergwuchs sind auf eine Wachstums
hemmung zuriickzufiihren. AuBer dem Kleinbleiben des ganzen Individuums 
ist eine Storung der Ossifikation und Dentition in vielen Fallen gefunden 
worden. Gleichzeitig ist bei manchen eine Genitaldystrophie ausgebildet. 
Man findet bei rontgenologischen Untersuchungen neben Veranderungen an 
der Sella Verzogerung des Auftretens der Knochenkerne und des Epiphysen. 
schlusses. 

1 MADELUNG: .Arch. klin. Chir. 73, 1066 (1904). 
2 SCHAFER: Die Funktionen des Gehirnanhangs. Berner Universitatsschr. 1911, H.3. 
S FRANK: Bed. klin. Wschr. 19121. 
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b) Hypopbysiire Vberfunktion. Als Folgen hypophysarer Uberjunktion 
werden die typischen Krankheitsbilder der Akromegalie und des Gigantismus 
angesprochen. Die Akromegalie befiHlt nur ausgewachsene Individuen. Die 
ersten Erscheinungen sind Kopfschmerzen, Schlafrigkeit, Apa,thie, Storungen 
der Potenz beim Manne, Aufhoren der Menstruation bei der Frau. Die auBere 
Erscheinung ist speziell durch Vergroberung der Gesichtsziige erheblich ver
andert. Die Nase wachst, die AugenbOgen bilden unformliche Wiilste, das 
Volumen der Zunge wird nicht selten so groB, daB das Organ in der geschlossenen 
MundhOhle keinen Raum mehr findet. JochbOgen und Unterkiefer wachsen 
und treten starker hervor (Prognathie). Die Zahne weichen auseinander. Ein 
besonders unformliches Aussehen bekommen Hande und FiiBe, an denen die 
Endphalangen erheblich vergroBert werden, wahrend die langen Rohrenknochen 
nur wenig oder gar nicht am Wachstum teilnehmen. Den Hauptanteil an der 
VergroBerung der Extremitaten hat die Verdickung der,Haut und der Weichteile. 
An den tatzenfOrmigen Handen werden die Metakarpalknochen auseinander
gedrangt. Die Rontgenuntersuchung des Skelets zeigt eine Verdickung der 
Schadelwande, Verbreiterung der Epiphysen an den langen Rohrenknochen, 
Osteophytenbildung an denselben, geringe Verdickung an den Finger- und 
Zehenphalangen, besonders in der Gegend der Muskelansatze, in spateren Stadien 
kann die Knochenstruktur deutlich atrophieren. Spater treten korrelative 
Storungen der Sexualorgane ein. Mit dieser Dysfunktion des Keimdriisen
apparats stehen die Anomalien der Behaarung in engem Zusammenhang. In 
einzelnen Fallen fallen Achsel-, Scham- und Barthaare aus. In anderen dagegen 
ist eine Hypertrichosis beobachtet worden. Neben diesen Allgemeinsysmptomen 
sind die auf einen Hirntumor hindeutenden Erscheinungen in vielen Fallen 
ausgepragt. Schwindelgefiihl und Erbrechen, Amblyopie und Amaurose machen 
friihzeitig auf die Mitbeteiligung der Nervi optici aufmerksam. Wahrend eine 
Stauungspapille nur selten gefunden wird, ist die bitemporale Hemianopsie 
in den Fallen mit Tumorsymptomen die Regel. Spater kommt es zu infantilen 
Veranderungen der Psyche. 

Die rontgenologische Untersuchung des Schadels zeigt eine Vertiefung des Bodens 
der Sattelgrube, eine Usurierung der Lehne der Sella turcica und eine scheinbare Verliinge
rung derselben. Diesem rontgenologischen Befunde entsprechen anatomisch die morpho
logischen Zeichen der 'Uberfunktion des Organs: eine Vermehrung der Eosinophilen, seltener 
der basophilen Zellen (eosinophile bzw. basophile Adenome), die zu erheblicher Vergrollerung 
des Organs fiihrt. 

Sie rechtfertigen die Annahme, daB die Akromegalie auf eine verstarkte Tatig
keit des Hypophysenvorderlappens zuriickzufiihren ist, ebenso wie die Tatsache, 
daB in einigen Fallen die operative Entfernung der H ypophyse eine auffallende 
Besserung des Krankheitsbildes zur Folge hatte. Wegen der engen Beziehung 
der innersekretorischen Organe untereinander ist es verstandlich, daB eine so 
weitgehende 'Oberfunktion der Hypophyse sekundare Veranderungen an Schild
driise, Nebennieren und Thymus, vor allem aber in den KeimdrUsen zur Folge 
hat. So hat man bei akromegalen Mannern Veranderungen des Samenkanalchen
epithels und der LEYDIGschen Zwischenzellen, bei akromegalen Frauen Riick
bildung der Primordialfollikel gefunden. Hier ist auch der physiologische 
Hyperpituitarismus der Graviden zu erwahnen, der nicht selten in akro
megalieahnlichen Schwellungen an Nase, Lippen uhd Handen seinen Ausdruck 
findet. 
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Die Anomalien des Stoffwechsels der Akromegalen sind deshalb schwer zu 
beurteilen, weil die Storungen der Funktion des einen gleichzeitig mit Anderung 
der Funktion anderer innersekretorischer Organe einhergehen. Das V orkommen 
einer Steigerung der Calorienproduktion ist durch Untersuchungen des respi
ratorischen Gaswechsels in einigen Fallen festgestellt worden; in anderen Fallen 
hat man sie vermiBt. Die Schwierigkeiten der Beurteilung des Gesamtstoff
wechsels wachsen dadurch, daB in gut ein Drittel der FaIle ein hypophysarer 
Diabetes gefunden wird. Der Purinstoffwechsel kann erheblich gesteigert werden, 
so daB die endogene Harnsaureausscheidung mehr als das Doppelte des nor
malen Menschen betragt. Die Stoffwechselstorungen konnen in verschiedenen 
Stadien der Erkrankung wechseln. So sah man FaIle mit primarer hypophysarer 
Glykosurie spater eine gesteigerte Toleranz fUr Kohlehydrate aufweisen. 

Neuerdings wird angenommen, daB im Hypophysenvorderlappen ein spezi
fischer Wirkstoff gebildet wird, welcher die Insulinwirkung abschwacht oder 
aufhebt und das Auftreten hypoglykamischer Symptome verhindertl. Entfernt 
man einem pankreaslosen Tier die Hypophyse, so fallt der Blutzucker zu unter
normalen Werten ab und das Tier stirbt in der Hypoglykamie. 

Fur den Riesenwuchs oder Gigantismus ist gleichfalls eine gesteigerte Tatigkeit 
des Hypophysenvorderlappens als Ursache angenommen worden. Die Ver
anderungen haben hier aber bereits in einer Zeit eingesetzt, in welcher die 
Epiphysen noch nicht verknochert sind. Die wesentlichen fur den Gigantismus 
charakteristischen Symptome sind neb en akromegalen Erscheinungen die 
Unproportioniertheit der Riesen. Die Hypertrophie und das vermehrte Wachstum 
der Knochensubstanz der langen Rohrenknochen fUhren zu einem Pravalieren 
der Unterlange uber die Oberlange. Die Epiphysenfugen bleiben lange uber die 
normale Zeit hinaus offen. Die korrelative Unterentwicklung des Keimdrusen
apparats fUhrt zu dem als Hypogenitalismus beschriebenen infantilen Sympto
menkomplex. Haufig findet sich bei den Riesen eine stark vergroBerte Schild
druse. Das gesteigerte Wachstum laBt die Riesen im Alter von 18-20 Jahren 
bereits eine Korperlange von 2 m erreichen. Das Wachstum dauert nicht selten 
bis zum 25., ja bis zum 30. Lebensjahr an, so daB Korperlangen bis zu 220 cm 
und daruber zur Beobachtung kamen. Normal proportionierte Riesen sind eine 
groBe Seltenheit. In den meisten Fallen handelt es sich urn kranke Menschen. 

In diesem Zusammenhang ist von Bedeutung, daB sich durch schwach 
alkalische Losung ein in Fett16sungsmitteln unlosliches, BERKEFELD-filtrierbares, 
thermolabiles Wachstumshormon gewinnen laBt. Ob dieses Hormon das Wachstum 
direkt beeinfluBt oder auch auf dem Umweg uber die Schilddruse wirkt, ist 
unbekannt 2• Es ist uberhaupt zweifelhaft, ob die Wachstumsvorgange hormonal 
bedingt sind. Die Anschauung, daB dieselben im Keimplasma determiniert 
und durch die Hormone nur in einer bestimmten Art und Weise zum Ablauf 
gebracht werden, hat viel fUr sich. 

5. Die Storungen der Keimdriisenfunktion. 
Wie die Hypophyse, stellen auch die Keimdrusen ein Organsystem dar. 

Die Beweise fUr eine Doppelfunktion der Hoden, deren eine der Ausdruck der 
Tatigkeit eines innersekretorischen, deren andere eines germinativen Apparates 

1 LUCKE: Verh. dtsch. Ges. inn. Med. 1933. 
2 ARON, M.: Rev. fran9. Puericult. 1, 205 (1933). 
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sind, sind mannigfache. Beim Kryptorchi8mu8 findet sich in verschiedenen 
Fallen eine weitgehende Atrophie des germinativen Gewebes mit Aufhoren 
der Spermatogenese bei gleichzeitigem Erhaltenbleiben de8 Sexualcharakter8, 
welcher durch die Wirkung der innersekretorischen Tatigkeit der Keimdriisen 
ausgebildet wird. Durch Rontgenbestrahlungen ist es moglich, das spezifisch 
germinative Gewebe abzutoten, die interstitiellen Zellen, die sog. LEYDIGSchen 
Zwischenzellen aber intakt zu lassen. Durch Entfernung eines Hodens und 
Unterbindung des Vas deferens des zweiten kann man den interstitiellen Apparat 
der LEYDIGSchen Zellen einseitig zur kompensatorischen Hypertrophie bringen. 

Interessanterweise haben diese LEYDIGSchen Zellen ganz distinkte histologische Eigen
tiimlichkeiten, welche in einer Speicherung von Lipochromen ihren Ausdruck finden. Bei 
Negern, welche sich mit Palmkernen lange Zeit genahrt hatten, wurde das eigentliche 
Parenchym der Roden so gut wie vollig frei von gelblichen und rotlichen Einlagerungen 
gefunden. Von den farblosen Samenkanalchen heben sich die intensiv orangerot gefarbten 
Gruppen und Strange der Zwischenzellen deutlich abo In den Zwischenzellen lassen sich 
die Pigmente als rot gefarbte Tropfen und Schollen leicht erkennen 1. Das gleiche Bild sah 
ich in mehreren Fallen von schwerem Diabetes mit hochgradiger alimentarer Xanthose. iller 
hatten sich die aus der Nahrung stammenden Lipochrome in den Zwischenzellen abgelagert. 

Ein ahnlich gebauter Doppelapparat sind auch die Ovarien. Nach dem 
Platzen des Follikels kollabieren seine Wande. Das zuriickgebliebene Follikel
epithel hypertrophiert und die Zellen erreichen ein Vielfaches ihrer urspriinglichen 
GroBe. Das so entstehende Gebilde speichert in reichlicher Menge gelbe Fett
farbstoffe, Lipochrome, in sich auf und bindet das Corpus luteum. Werden 
Ovarien transplantiert, so wuchern die zahlreichen obliterierten Follikel und 
werden den Corpora lutea sehr ahnlich. 

a) Die Sexualhormone (miinnliches Sexualhormon). Obwohl man schon seit 
langem von dem Vorhandensein des Hodenhormons iiberzeugt war, so konnte 
es erst in allerjiingster Zeit krystallinisch rein dargestellt werden unter dem 
Namen Andro8teron C19Hao022. Chemisch bestehen zwischen ihm und dem 
Follikelhormon ClsH2202 nahe Beziehungen, die bei dem haufigen gemeinsamen 
Vorkommen beider Hormone in der Natur sehr verstandlich sind (s. S. 311). 

Das Hormon fOrdert vor allem die Entwicklung der Genitalorgane und der 
sekundaren Geschlechtsmerkmale auch am kastrierten Tier. 

Die quantitative Bestimmung des mannlichen Sexualhormons geschieht 
mittels des "Hahnenkammtestes". Man miBt beim Kapaun nach Zufuhr von 
mannlichem Geschlechtshormon planimetrisch die wachsende KammgroBe. 
Im Mannerharn findet sich das Hormon regelmaBig in geringer Menge. Fiir die 
Beurteilung der Wirksamkeit des mannlichen Geschlechtshormons sind die 
Feststellungen SCHITTENHELMs 3 iiber die Beeinflussung des Kreatininstoff
wechsels durch dasselbe von Bedeutung: Alte Leute mit erloschener Geschlechts
funktion und Personen mit innersekretorischen Storungen besonders von seiten 
des Geschlechtsapparates scheiden wie Kinder vor der Pubertat freies Kreatin 
aus. Diese Spontankreatinurie bleibt nach Zufuhr von Androsteron aus. Gleich
zeitig wird die korperliche und geistige Leistungsfahigkeit gesteigert. Degene
rative Muskelerkrankungen wurden durch Androsteron giinstig beeinfluBt. Die 
Ergebnisse bei klimakterischen Frauen waren nicht eindeutig. 

1 LOHLEIN: Beih. Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 16, 662. 
2 BUTENANDT: Verh. dtsch. Ges. into Med. 1934. 
3 SOHITTENHELM: Verh. dtsch. Ges. into Med. 1934. 
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b) Weibliche Sexualhormone. 1m Ovarium konnen wir bisher mit Sicher
heit zwei verschiedene Wirkstoffe unterscheiden, und zwar einmal das FollikeZ
hormon (Menformon) und das Corpus luteum-Hormon. Auf die iibergeordneten 
Sexualhormone des Hypophysenvorderlappens wurde schon eingegangen. 
Follikelhormon fiihrt auch in kleinsten, chemisch nicht mehr faBbaren Dosen, 
zu eindeutigen Veranderungen des Vaginalepithels kleiner jugendlicher Nager: 
Dickenwachstum und Verhornung des Scheidenepithels wie bei der normalen 
Brunst (Oestrus). Auf Grund dieser Veranderungen, die mit Bruchteilen eines 
Milligramms reinen Follikelhormons, das von BUTENANDT zuerst krystallinisch 
dargestellt wurde, erzielt werden, wurde der sog. Brunsttest von ALLEN-DOISY 
aufgebaut, der augenblicklich die beste biologische Eichung von Follikelprapa
raten darstellt. Ferner bewirkt das Follikelhormon die Ausbildung der sekundaren 
Geschlechtsmerkmale, insbesondere das Wachstum der Mamma. Das im Follikel 
reifende Hormon fiihrt zur Proliferation der Uterusschleimhaut. Auch die 
Erweiterung des Beckens in der Schwangerschaft wird dem Follikelhormon 
zugeschrieben. 1m Harn der schwangeren Frau finden sich groBe Mengen von 
Follikelhormon, aber auch die nicht gravide Frau scheidet Hormon aus, und 
zwar in der Zeit zwischen zwei Menstruationen am meisten. H.A.RT 1 entfernte 
bei trachtigen Stuten die Ovarien und konnte gegen Ende der Schwangerschaft 
trotzdem im Harn Follikelhormon nachweisen. Er kommt zu dem SchluB, 
daB die Placenta die Hormonquelle gewesen sei. Aber nicht nur im weiblichen 
Organismus findet sich Follikelhormon, sondern der Mann scheidet taglich fast 
gleiche M engen aus wie mitunter die nicht gravide Frau. Interessanterweise konnte 
man neuerdings auch aus weiblichen Bliiten, verschiedenen Spinnen, Regen
wiirmern, fossilen Ablagerungen u. a. den oestrogenen Wirkstoff isolieren. 

Das zweite Hormon des Ovariums, das Corpus luteum-Hormon, ist erst in 
allerletzter Zeit genau edorscht und von BUTENANDT krystallinisch dargestellt 
worden. Die wichtigste Wirkung ist gekennzeichnet durch den EinfluB auf die 
bereits proliferierte Schleimhaut des Uterus. Die kleinste Menge Hormon, 
mit der man die sog. Decidua beim virginellen Kaninchen hervorrufen kann, 
wird Kanincheneinheit genannt; jedoch nur bei vorhergehender Behandlung 
mit Follikelhormon, die eine bedeutende VergroBerung und Dickenzunahme 
des Uterus bedingt hat, tritt dieser Effekt ein. Als weitere Aufgabe des Corpus 
luteum-Hormons ist die Verhinderung der weiteren Follikelreifung zu nennen, 
deshalb die hemmende Wirkung bei drohendem Abort. Auch die Beweglichkeit 
des Uterus wird durch Zufuhr dieses Wirkstoffes herabgesetzt. In neuester Zeit 
wurde auch das Corpusluteum-Hormon in der Placenta nachgewiesen. 

Wir diiden heute bestimmt annehmen, daB die cyclischen Vorgange bei der 
Menstruation durch die hintereinander geschaltete Funktion des Follikelhormons 
und des Corpus luteum-Hormons gesteuert werden. Bei der kastrierten Frau 
konnte der physiologische Ablauf der Menstruation durch Gaben von Follikel
hormon und anschlieBend von Corpusluteum-Wirkstoff erzielt werden. Daraus 
geht eindeutig hervor, daB aIle Storungen der Ovarialfunktion, die durch ein Zu
viel bzw. ein Zuwenig von einem der beiden Ovarialhormone hervorgerufen sind, 
bei genauer Erkenntnis der vorliegenden Storung und richtiger Dosierung 
behoben werden k6nnen. 

1 HART u. COLE: .Amer. J. Physiol. 109, 320 (1934). 
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Schon jetzt werden eine Reihe von Krankheiten bei der Frau, welche auf die 
mangelhafte Funktion der endokrinen Tatigkeit der Eierstocke zuriickgefiihrt 
werden konnen, der Ovarialtherapie unterworfen. Wichtig ist hierbei die Ver
teilung und GroBe der Dosen, sowie die richtige Wahl des Zeitpunkts. Eine 
kritische -obersicht iiber die Bewertung der Ovarialtherapie geben LAQUEURl, 
WAGNER und VON DEN VELDEN. Die Ovarialtherapie ist nach diesen Autoren 
bei folgenden Zustanden angezeigt: zur Wachstumsanregung bei Hypoplasie 
und den damit verbundenen Folgen, bei Hypo-, Oligo- und Amenorrhoe, bei 
klimakterischen und Kastrationsbeschwerden, und der Behandlung gewisser 
FaIle von Pruritus und Fluor. Das Indikationsgebiet fUr den Internisten ist noch 
wenig klar abgegrenzt. Die Ovarialtherapie wird hier bei Gelenk-, Blut- und 
Hauterkrankungen angewandt. 

Unterfunktion der Keimdriisen. 

-oberdie Unterfunktion der Keimdriisen beimManne sind wir durch das Studium 
an Kastraten genau unterrichtet. Eine in fruher Jugend durchgefUhrte Kastration 
fiihrt zu einer Verlangerung der Reifezeit des Individuums und hemmt die volle 
Entwicklung seiner Sexualcharaktere. Der Korper solcher Kastraten nahert 
sich der sog. asexuellen Speziesform. Wahrend die Friihkastration sekundare 
Storungen anderer innersekretorischer Organe mit sich bringt, fehlt dieser Ein
fluB bei der nach AbschluB der Entwicklung vorgenommenen Kastration. Als 
wesentliche Kastrationsfolgen sind beim Manne folgende bekannt: Die typisch 
mannliche Behaarung kommt nicht zur Ausbildung. Das Lanugokleid bleibt 
wahrend des ganzen Lebens bestehen. Die Schamhaargrenze verlauft horizontal. 
Die Glatzenbildung bleibt, wie besonders Untersuchungen bei Skopzen und 
Eunuchen gelehrt haben, aus. Erst im hoheren Alter tritt eine eigenartige 
Behaarung der Oberlippe wie bei alten Frauen auf. In der Gegend der Nates, 
der Mammae, der Trochanteren, der Cristae iliacae, am Bauch und am Scham
berg kommt es zu dem ffir den eunuchoiden Habitus charakteristischen Fett
ansatz. Der Kehlkopf der Kastraten bleibt kindlich. Die Stimme hat den Klang 
eines kindlichen Soprans. Das Knochenwachstum ist allgemein gesteigert. 
An dieser Wachstumssteigerung nehmen auch die Knochen des Beckens teil, 
wodurch es sich in allen Dimensionen vergroBert. 

Beim menschlichen Weibe sind nur die Folgen der Spiitkastration bekannt. 
Der starke Bartwuchs, die Behaarung am Oberbauch und in der Brustgegend, 
die tiefe Stimme charakterisieren hier den Umschlag in den heterosexuellen 
Typus. 

DaB die Kastration zu einem gesteigerten Fettansatz fiihrt, ist eine auch 
Tierziichtern bekannte Erfahrung. Das Fettwerden der rniinnlichen Kastraten, 
der gesteigerte Fettansatz bei Frauen in der Menopause werden gleichfalls auf 
eine Ausschaltung bzw. Herabsetzung der Keimdriisenhormone bezogen. Die 
Ursache ist einmal in der Verminderung des Gesamtstoffwechsels gesucht 
und bei Untersuchung des Gaswechsels auch bestatigt worden 2. Die Oxy
dationsprozesse werden nach Entfernung der Keimdriisen vermindert, wodurch 
unter sonst gleichen Ernahrungsbedingungen calorische Einsparungen gemacht 

1 LAQUEUR, WAGNER U. VON DEN VELDEN: Bewertung der Ovarialtherapie. Leipzig: 
Georg Thieme 1933. 2 LoWY u. RIOHTER: Zbl. Physiol. 1902. 
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werden konnen, welche als Fett gespeichert werden. Die Herabsetzung des 
Gesamtstoffwechsels kann bis 20% betragen. GewiB ist bei diesen Unter
suchungen, die durchaus nicht aIle eindeutig verliefen, die nach Entfernung 
der Keimdriisen eintretende Anderung des Temperaments zu beriicksichtigen, 
welche zu einer verminderten korperlichen Arbeitsleistung fUhrt und auf diesem 
Wege schon energetische Einsparungen bedingt. DaB den Keimdriisen tatsach
lich ein EinfluB auf den Stoffwechsel zukommt, ist durch die Folgen der sub
cutanen und peroralen Einverleibung von Ovarial- oder Hodensubstanz erwiesen. 
Wahrend Tiere mit normalem Keimdriisenapparat auf die Zufuhr solcher Sub
stanzen nicht reagieren, gelingt es bei kastrierten Tieren, den gesunkenen Stoff
wechsel durch Einfiihrung der Keimdriisensubstanz wieder zu heben. Irgend
welcher EinfluB auf den EiweiBstoffwechsel ist durch die Kastration bisher 
nicht erwiesen. Der Kohlehydratstoffwechsel ist bei kastrierten Tieren im Sinne 
einer Herabsetzung der Assimilationsgrenze geandert. 

Auf die Zusammensetzung des Blutes wirkt die Entfernung der Keimdriisen 
im Sinne einer Verminderung des Hamoglobingehaltes und der Erythrocyten 
besonders dann, wenn die Kastration zu Beginn der Geschlechtsreife durchgefiihrt 
wurde1. DaB die Chlorose auf eine Storung der innersekretorischen Keimdriisen
tatigkeit zuriickgefUhrt wird, ist im Kapitel VIII eingehender erortert. 

Transplantationsversuche. Nachdem 1849 BERTHOLD die Einheilung von 
Hoden bei kastrierten Hahnen und die Regeneration ihrer Geschlechtsattribute 
gelungen war, die sich psychisch im Wiederauftreten der Kampflust, somatisch 
in der Ausbildung der Kammlappen auBerte, veroffentlichte im Jahre 1910 
STEINACH 2 seine ersten Versuchsreihen iiber Transplantation der Keimdriisen. 
Er zeigte, daB bei den Saugern die Erscheinungen der Pubertat und der sexuelIen 
Entwicklung in korperlicher wie seelischer Beziehung von den biochemischen 
Wirkungen der inkretorischen Keimdriisenhormone beherrscht werden. Durch 
Implantation weiblicher Gonaden in kastrierte Mannchen werden bei diesen die 
weiblichen Geschlechtsmerkmale und umgekehrt durch Implantation mannlicher 
Gonaden in kastrierte Weibchen die Ausbildung mannlicher Geschlechtsmerkmale 
angeregt. 

Die spezifischen Elemente der mannlichen und weiblichen Keimdriisen werden von 
ihm als Pubertatsdriise bezeichnet und durch die experimentelle "Feroinierung" 8 und 
"Maskulierung" 4 die Geschlechtsspezifitat der Sexualhormone sichergestellt. Das mannliche 
Hormon solI nur die mannlichen, das weibliche nur die weiblichen Geschlechtsmerkmale 
zur Ausbildung bringen. Weiterhin schlieBt STEINAOR aus seinen Untersuchungen auf einen 
Antagonismus der Sexualhormone, welcher bewirkt, daB die "Pubertatsdriise" die ihr 
homologen Geschlechtsmerkmale fordert, die heterologen hingegen hemmt. Durch experi
mentelle "Hermaphrodisierung", namlich Implantation weiblicher und mannlicher Keim
drUsen in ein und dasselbe Tier konnte er Zwittererscheinungen produzieren. Er glaubt 
auch bei hermaphroditischen Tieren und Menschen eine unvol1standige Differenzierung 
des Keimapparates gefunden zu haben 5. 

Seine weiteren Versuche beschii.ftigten sich mit der Aufgabe, den "Senilismus der 
Pubertatsdriise zu beheben, indem durch kiinBtlich erzeugte Wucherung ihrer Elemente die 
inkretorische Tatigkeit derselben von neuem entfacht wird". Diese Aufgabe wird bewaltigt 
durch eine zwischen Hoden und Nebenhodenkopf gelegte Ligatur. Diese Unterbindung 

1 BREUER u. SEILLER: Arch. f. exper. Path. iiO, 169 (1903). - ADLER: Arch. Gynak. 
9ii, 349 (1911). 2 STEINAOR: Zbl. Physiol. 24 (191O). 

3 Pfliigers Arch. 44 (1912). - Zbl. Phsyiol. 27 (1913). 
4 Pfliigers Arch. 44 (1912). - Zbl. Physiol. 27 (1913). 
5 STEINAOR: Arch. Entw.mechan. 42 (1916); 46 (1920). 
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der Samenwege bedingt ein frisches Wachstum, eine Wucherung, "eine Verjiingung der 
alternden, untatig gewordenen Pubertatsdriise", welche in wenigen Wochen nach ihrer 
Reaktivierung ihren belebenden EinfluB auf Korper und Psyche der alternden Tiere geltend 
macht. Als verjiingcnde Wirkungen der regenerierten LEYDIGSchen Zwischenzellen werden 
folgende genannt: "Das alte, abgemagerte, diirftige Tier wird voll, schwer und breit. Die 
haararmen oder naekten Stellen und Fleeken versehwinden. Dureh neue Sprossung jungen 
Haares wird das ganze Fell wieder dieht und glanzend. Die Haltung des Tieres bessert 
sieh, die getriibten Augenmedien werden wieder durehsiehtig und leuehtend. Wahrend 
die LEYDIGSehen Zwisehenzellen nach der Unterbindung eine weitgehende Wueherung 
zeigen, bilden sieh die Samenkanalchen anfanglich zuriick. 8 Monate nach der Unterbindung 
ist die groBe Mehrheit derselben aber wieder in schaner Ausbildung und in voller Sperma. 
togenese. Damit soll bei dem senilen Tier die Potentia coeundi wie auch die Potentia 
generandi wieder hergestellt sein. Das sind die wesentJichen Daten der "Verjiingung durch 
experimentelle Neubelebung der alternden Pubertatsdriise" 1. 

Die Konsequenzen fur die menschlichen Pathologie - die Heilung der Kastrations
folgen und der Homosexualitat beim Menschen 2 - mussen vorlaufig mit grofJer Zuruckhaltung 
beurteilt werden. 

Wichtig ist zwischen den Folgen der Kastration und denen der Sterilisierung 
zu unterscheiden. Unter Kastrierung versteht man die vollstandige Reraus
nahme oder Zerstorung der Sexualorgane, wahrend die Unfruchtbarmachung 
ohne Entfernung der Roden oder Eierstocke durch Verlegung und Durch
trennung der Sam en- oder Eileiter erfolgt. Es ist klar, daB bei der Kastrierung 
sowohl die Geburtsstatte der Geschlechtszellen als auch die Produktionsstatte 
der Rormone entfernt werden. 

Bei der Sterilisierung wird beim Manne der Samenleiter zwischen Roden und 
Samenblase unterbunden, wodurch der Mann unfruchtbar gemacht wird, da die 
Spermatozoen nicht mehr nach au Ben entleert werden konnen. Die Rormon
produktion erleidet wie oben ausgefiihrt durch diesen Eingriff keinen Schaden, 
auch die Moglichkeit zum Geschlechtsverkehr bleibt erhalten. Bei der Frau 
geschieht die Sterilisierung durch Unterbrechung des Eileiters, also des Weges, auf 
welchem die reifen Eizellen des Ovariums zum Uterus wandern. Es ist klar, daB 
durch Unterbrechung des Eileiters eine Befruchtung der weiblichen Eizellen mit 
dem mannlichen Samen nicht mehr stattfinden kann. Beim Manne bedeutet die 
Unterbrechung des Samenleiters einen geringfUgigen, in ortlicher Betaubung durch
zufiihrenden leichtenEingriff. Der Eingriff bei der Frau ist schwieriger, da erohne 
Eroffnung der Bauchhohle nicht durchgefUhrt werden kann. Bei guterTechnik ist 
aber auch die Sterilisierung der Frau keine schwierige Aufgabe. Die Rontgen
kastration bietet fUr die Sterilisierung keine sichere Gewahr, da unter Umstanden 
nur ein Teil der Eizellen todlich getroffen, ein anderer Teil der Eizellen aber be
fruchtsfiihig bleibt. 

Uberfunktion der Keimdriisen. 

Als H ypergenitalismus werden FaIle mit primarer Storung der Keimdriisen
funktion beschrieben. Unter vorzeitiger Entwicklung der Genitalien kommt es zu 
einem friihzeitigen SchluB der Epiphysenfugen. Die exzessive Entwicklung des 
Keimdriisenapparates fUhrt schon in den ersten Lebensjahren zu Erektion und 
Ejaculation. Das durch die starke Entwicklung der Keimdriisen beschleunigte 
Knochenwachstum eilt in sol chen Fallen der geistigen oder psychischen Ent
wicklung weit voraus. 

1 Verjungung durch experimentelle Neubelebung der alternden Pubertatsdruse. Berlin: 
Julius Springer 1920. 

2 Munch. med. Wschr. 1918 I. 
Biirger, Pathoiogische Physioiogie. 2. Auf!. 15 
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6. Die Storungen der Nebennierenfunktion. 
Beim Menschen stellen die Nebennieren die Verschmelzung zweier bei vielen 

Tieren (Fischen) getrennt vorkommender Organe dar. 
Der Rindensubstanz entspricht das bei Fischen sog. Interrenalsystem, das sich aus dem 

Pleuroperitonealepithel entwickelt, also mesodermaler Abkunft ist. Die in der Rindensub
stanz in Balken-Schlauchform angeordneten Zellen zeichnen sich durch ihren groBen Lipoid
reichtum aus. Die Marksubstanz ist ektodermaler Abkunft; sie liegt bei den Fischen in 
einzelnen Kiirperchen entlang dem sympathischen Grenzstrang und ist histochemisch durch 
ihre Affinitiit zu den Chromsalzen charakterisiert. Man spricht daher auch kurzweg yom 
Adrenalsystem. Von beiden Systemen kommen auch beim Menschen gewissermaBen ver
sprengte Anteile vor, so yom Interrenalsystem in den Beizwischennieren, in den Nieren, 
im Retroperitonealraum, in Tuben imd Ovarien, Roden und Samenstrang; chroma££ines 
Gewebe findet sich in den Darmganglien, der Carotisdriise und den sympathischen Geflechten. 

Die Rinde produziert ein erst neuerdings genauer untersuchtes Rormon 
das Cortin, das auch krystallinisch dargestellt wurde1 . Der nach Nebennieren
exstirpation unweigerlich einsetzende Tod ist vor allem auf das Fehlen des 
Rindenhormons zuruckzufiihren. Die Symptome der N ebennierenrindeninsulti
zienz auBern sich in hochgradiger Muskelschwache, Steigerung der Atmungs
tatigkeit, langsamem Absinken des Grundumsatzes und der Korpertemperatur, 
Eindickung des Blutes und Abnahme der Rarnbildung. Zufuhr von Rinden
extrakten kann beim epinephrektomierten Tier die Ausfallserscheinungen 
beheben. Ebenso wurden Addisonkranke durch Rindenhormon gunstig beein
fluBt. Auch Einwirkungen auf den Fett- und Lipoidstoffwechsel sind sicher
gestellt, aber im einzelnen noch nicht vollkommen zu ubersehen. Man hat 
blutphosphatidsteigernde und cholesterin- und phosphatidsenkende Substanzen 
nachgewiesen 2• Ristochemische Untersuchungen zeigen ihren Reichtum an 
lipoiden Substanzen, besonders an Cholesterin und seinen Estern. Fur die 
Gesamtversorgung des Korpers von Cholesterin und fur dessen Veresterung 
kommt die Nebenniere nicht in Betracht. Die Nebennierenrinde enthalt auBer
dem reichlich Vitamin C. Die Ascorbinsaure (Vitamin C) schutzt das Adrenalin, 
das bekanntlich sehr leicht zersetzlich ist, auf Wochen hinaus vor der Oxydation. 
Vielleicht liegt die physiologische Bedeutung des Vitamin C-Gehalts der Neben
niere in ihrer stabilisierenden Wirkung auf das Adrenalin (SCHRODER). 

Die Rauptfunktion des Marks ist die Adrenalinsekretion. Auf die ver
schiedensten Reize hin - toxische sowohl wie nervose - kann ein Verlust 
der Lipoide, ein Schwinden der Chromreaktion und Ryperamie der Nebennieren 
eintreten. So wirken Z. B. das Diphtherietoxin, die bei septischen Erkrankungen 
entstehenden Gifte, die Substanzen der Galle, ebenso Arsen, Phosphor und 
Thorium. 

Die hohe pharmakologische, besonders blutdrucksteigernde Wirkung der 
Nebennierenextrakte verdanken sie dem Adrenalin. 

Die Nebennierenrinde enthalt auBerdem das Vitamin C (die Ascorbinsaure). 
Reichliche Gaben desselben fiihren zu einer Aufhellung der Raut bei ADDISON
scher Krankheit und anderen pathologischen Pigmentierungen (MORAWITZ). 
Auch die Pigmentierung bei der achlorhydischen Anamie geht nach Vitamin C 
zuruck, weil es die Dioxyphenylreaktion in den zur Pigmentbildung befahigten 

1 GROLLMANN u. FIROR: Amer. J. Physiol. 101), 41 (1933). 
2 SCHMITZ u. KUHNAU: Arch. di Sci. biol.18, No 1/4 (1933); 14. Intern. Kongr. Physiol. 

Rom 1932. - Biochem. Z. 21)9, 301 (1933). 
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Zellen der Haut verhindert (SCHRODER). AIle pigmentregulierenden Organe 
sollen besonders reich an Vitamin C sein. Dieses Hormon ruft durch eine 
Ausbreitung der pigmenthaltigen Zellen der Froschhaut deren Dunkelfarbung 
hervor. 

Die Reindarstellung in krystallinischer Form geIingt durch Befreiung der Nebennieren
extrakte von Nebensubstanzen durch Alkohol oder Bleiacetat und Einengung des Filtrats 
unter Zusatz von konzentriertem Ammoniak. Nach wiederholtem Losen eines sich bildenden 
krystallinischen Niederschlags in Siime und Umfiillung mit Ammoniak krystallisiert das 
gereinigte Produkt in prismatischen Nadeln und rhombischen Bliittchen aus. Die wichtigsten 
Reaktionen des Adrenalins sind Reduktion der FEHLINGschen Losung und einer ammonia
kalischen Silberlosung, die leichte Oxydierbarkeit der Substanz durch Jod, Salpetersiiure, 
Kaliumbichromat und Ferricyankalium, wobei eine intensive Rotfiirbung auftritt. Bei 
Gegenwart von Sauerstoff oxydiert die wiiBrige Losung spontan; es kommt zuniichst 
zu einer Rot-, spiiter zu einer Braunfiirbung. Zusatz einer sehr stark verdiinnten 
Eisenchloridlosung gibt die charakteristische Griinfiirbung. Das AdrenaIin ist ein Methyl
amino-Athanolbrenzcatechin 

C 

OHc(iC-CH(OH) . CH2NH . CH3 • 

OHC",,-/C 
C 

Der Nachweis, daB es sich um ein Brenzcatechinderivat handelt, ist dadurch leicht 
zu erbringen, daB das AdrenaIin durch Reduktion aus dem Methylaminoacetobrenzcatechin 
erhalten werden kann. Das natiirliche Produkt der Nebennieren ist linksdrehend, das syn
thetisch gewonnene RechtsadrenaIin ist weniger wirksam, das synthetische LinksadrenaIin 
dagegen von gleicher Wirksamkeit wie das natiirliche Produkt der Nebennieren. Die 
wichtigste Wirkung des Adrenalins ist die Blutdrucksteigerung. Das Adrenalin hat einen dop
pelten Angriffspunkt. Es bedingt einerseits eine hochgradige Verengerung der kleinsten 
Arterien, wirkt andererseits erregend auf das Herz. Die Blutdrucksteigerung tritt auch nach 
vollstiindiger Ausschaltung der vasomotorischen Zentren ein. An iiberlebenden Organen 
bewirkt AdrenaIinzusatz zur Durchstromungsfliissigkeit eine Verlangsamung, unter Um
standen vollkommenen Stillstand der Stromung. Ausgeschnittene Arterienstreifen, die 
in korperwarmer RINGERSCher Losung suspendiert sind, reagieren auf Zusatz von AdrenaIin 
mit einer deutlichen Verkiirzung. Hiervon machen die Streifen an den KranzgefiiBen 
des Herzens eine interessante und auch therapeutisch wichtige Ausnahme. Sie zeigen unter 
den angegebenen Bedingungen keine Verkiirzung, sondern eher eine Verliingerung. Durch 
seinen vasokonstringierenden EinfluB bewirkt das Adrenalin bei lokaler Applikation eine 
Aniimisierung seines Wirkungsbereichs und hemmt damit gleichzeitig die Resorption anderer 
injizierter Substanzen, z. B. der Anaesthetica. Das Adrenalin wirkt durch Erregung des 
spezifischen sympathischen Nervenendapparates. Durch Reizung des Halssympathicus 
bewirkt es Pupillenerweiterung. Die Sekretion der Speicheldriisen und der Tranendriisen 
wird durch AdrenaIin vermehrt. Auf den Uterus wirkt es wie eine Reizung der sympathischen 
Fasern des Organs stark erregend. 

Der Gehalt des Blutes an Adrenalin ist so gering, daB es sich darin nicht chemisch, 
sondern nur biologisch nachweisen liiBt. So hat besonders das Serum der Nebennierenvene 
pupillenerweiternde Wirkung auf das enukleierte Froschauge und wirkt auf in Ringerlosung 
suspendierte Arterienstreifen ganz wie verdiinnte Adrenalinlosungen verkiirzend. 

Am isolierten Herzen bewirkt Adrenalin eine Verstiirkung und Beschleunigung der Herz
tiitigkeit. Auch an einem nach LANGENDORFF durchstromten Siiugetierherzen kann eine 
durch verschiedene Mittel abgeschwiichte Herztiitigkeit durchAdrenalin ausgeglichen werden. 
Der isolierte Darm wird durch AdrenaIin noch in Verdiinnungen von 1: 30000000 und dar
iiber in seiner Tiitigkeit gehemmt. Die Wirkungen des AdrenaIins auf den Uterus sind 
tonussteigernde und hier besonders deutlich aniimisierende. Diese Effekte treten am schwan
geren Uterus stiirker zutage. Bei graviden Tieren hat man durch intravenose AdrenaIin
injektion eine kiinstliche Friihgeburt bewirkt. In die Blutbahn injiziertes Adrenalin erweitert 
die Pupille durch Reizung des Dilatators. Beim gesunden Menschen macht direkte Eintraufe
lung von Adrenalin in den Bindehautsack keine Mydriasis. Nach Exstirpation des Ganglion 

15* 
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cervicale supremum macht die Adrenalininstallation dagegen eine deutliche Pupillenerweite
rung. Diese Beobachtung fuhrte LOWI1 zu der Auffassung, daB im Sympathicus auch 
hemmende Fasern fur den Musculus dilatator pupillae verlaufen. Ein WegfaIl oder eine Unter
driickung solcher sympathischer Hemmungen miiJ3te Adrenalinmydriasis zustande kommen 
lassen. Da auch das Pankreas sympathisch innervierte Organe in ihren Funktionen hemmt, 
tritt nach Entfernung des Organs auf eine Reizung des Dilatator pupillae durch Adrenalin 
Mydriasis ein. Funktionsstorungen des Pankreas geben gelegentlich eine positive Pupillen
reaktion auf Adrenalin (sog. LOWlSche Reaktion). 

a) Unterfunktion der Nebennieren. Experimentelle Entfernung beider Neben
nieren wirkt unbedingt todlich. Die Lebenswichtigkeit dieser Organe ist unbe
stritten. Wird nur eine Nebenniere entfernt, so hypertrophiert die zuriick
bleibende. Die Ausfallssymptome treten nach radikaler Entfernung beider 
Organe sehr rasch auf. Zunachst wird eine intensive Muskelschwache beobachtet, 
der bald eine allgemeine Mattigkeit folgt; manchmal treten Lahmungen der 
Extremitaten hinzu, die Tiere konnen sich nicht mehr auf den Beinen halten; 
spater kommen Storungen der Atmung, der Herztatigkeit und der Warme
regulation hinzu. Die Korpertemperatur fallt abo Erbrechen und Durchfalle 
fiihren zu einer rasch fortschreitenden Abmagerung der Tiere. Eine sichere Folge 
der Nebennierenexstirpation ist das Absinken des Blutdrucks; unter den Sto
rungen des Stoffwechsels sind das Verschwinden des Leberglykogens und das 
damit im Zusammenhang stehende Absinken des Blutzuckers die auffalligsten. 
Der Leberglykogenmangel laBt die Wirkungslosigkeit des Zuckerstichs nach 
Nebennierenexstirpation verstandlich erscheinen. Die Tiere gehen 4--6 Tage 
nach der Operation unter Muskelzuckungen zugrunde. Bei der Sektion werden 
nicht selten Magen- und Darmgeschwiire gefunden. 

Bei der Lebenswichtigkeit der Nebennieren ist es begreiflich, daB das voll
kommene Fehlen der Nebennieren beim Menschen auBerordentlich selten beob
achtet wird. In den wenigen bekanntgewordenen Fallen ist wahrscheinlich akzes
sorisches Nebennierengewebe iibersehen worden. Bei der sog. Nebennieren
apoplexie kann es zu Zerstorungen des ganzen Organs kommen. Die klinischen 
Folgen sind kollapsartige Zustande mit schweren peritonitischen Erscheinungen, 
Krampfen und BewuBtlosigkeit. Wahrend akut entziindliche Prozesse, wie sie 
bei vielen Infektionskrankheiten, besonders bei der Diphtherie und im Fleckfieber 
beobachtet werden, zu keinem charakteristischen Funktionsausfall fiihren, haben 
chronische Entziindungen und degenerative Veranderungen, vor allem die 
Tuberkulose der Nebennieren, einen sehr charakteristischen Symptomenkomplex 
zur Folge, der nach dem ersten Beschreiber als Addisonsche Krankheit bekannt
geworden ist. Storungen von seiten der Herztatigkeit mit schwerer Blutdruck
senkung, allgemeine Mattigkeit, hochgradige Muskelschwache, Anamie, chro
nische, durch kein Mittel zu beeinflussende Durchfalle, beherrschen neben einer 
iiber den ganzen Korper sich verbreitenden, oft an der Schleimhaut des Mundes 
zuerst auftretenden grauen bis braunen Pigmentation das schwere Krankheits
bild. Mit den Storungen des Verbrennungsprozesses muG auch das Absinken der 
Muskelkraft in Zusammenhang gebracht werden. In vielen, nicht in allen Fallen 
findet sich eine Verminderung des Blutzuckers bis auf die Halfte des normalen 
Wertes. Der Ausfall der Adrenalinproduktion erklart ungezwungen die Herab
setzung des Blutdrucks in den Endstadien bis 70 mm Hg und weniger. Auch die 
in vielen Fallen bei Bestreichen der Haut auftretende "Ligne blanche surrenale" 

1 LoWI: Handbuch der Pathologie des Stoffwechsels von v. NOORDEN, Bd.2. 1907. 
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wird durch den Wegfali des vasotonisierenden Einflusses des Adrenalinsystems 
erklart. Ebenso hat man die eigentiimliche braune Pigmentation der Addison
kranken mit der Starung des Adrenalinstoffwechsels in Beziehung gebracht. Die 
Muttersubstanzen fiir die gebildeten Pigmente stehen dem Adrenalin chemisch 
nahe. Eine solche Pigmentvorstufe ist z. B. das Dioxyphenylalanin, das sowohl 
dem Adrenalin wie dem normalen Hauptpigment als Ausgangskorper dient. 
Da dasselbe zur Bildung von Adrenalin nicht mehr in ausreichendem MaBe 
herangezogen werden kann, wird aus ihm das Propigment in iiberreich
licher Menge gebildet: 

OH OH 

()OH ()OH 

CH2CHNH2COOH CHOHCH2(NHCH3) 

Dioxyphenylalanin Adrenalin 

wodurch die allgemeine Hyperpigmentation eine einfache Deutung findetl. 
Die beim Addisonkranken auffallende Hautfarbung laBt sich auch an aus

geschnittenen gesunden Hautstiickchen in einer Losung von Dioxyphenylalanin 
hervorrufen. Bemerkenswerterweise finden sich in den Nebennieren, besonders 
in der Rinde, nicht unbetrachtliche Mengen von Ascorbinsaure (Vitamin C). 
Das Fehlen des Vitamins solI zu ahnlichen Hautpigmentierungen fiihren, wie 
der Ausfall der Nebennieren. Reichliche Zufuhr von Vitamin C solI die Pigmen
tation beim Morbus Addison zum Riickgang bringen. 

b) Vberfnnktion der Nebennieren. In seltenen Fallen kommt es zu Hyper
plasie oder Tumorbildung im Nebennierenmark (Paraganglienneurome). Man 
nimmt an, daB diese Tumoren groBe Mengen von Adrenalin bilden und in den 
Kreislauf schiitten. Hierbei kommt es zu anfallsweisen oder dauernden Blut
drucksteigerungen mit Herzhypertrophie und schlieBlichem Erlahmen des 
Herzens. Die Steigerung des Blutzuckers, die Erhohung des Grundumsatzes, 
Anfalie von Schwachegefiihl und BewuBtlosigkeit hat man mit Recht auf die 
vermehrte Adrenalinbereitung zuriickgefiihrt. Doch ist zu betonen, daJ3 diese 
Art der Erkrankung eine sehr groJ3e Seltenheit darstellt; fiir die meisten FaIle 
von chronischer Blutdrucksteigerung sind andere Ursachen als "Oberfunktion 
der Nebennieren wahrscheinlicher. Eine Uber/unktion der Nebennierenrinde 
fiihrt im Kindesalter zu einem vorzeitigen Eintreten der Geschlechtsreife bei 
beiden Geschlechtern. Es kommt zu einer beschleunigten Entwicklung des ganzen 
Korpers einschlieBlich der auBeren Geschlechtsmerkmale. Nicht selten tritt eine 
auffallende Fettsucht hinzu. Bei Erwachsenen entwickeln sich unter dem Ein
fluB von Rindengeschwiilsten heterosexuelle Geschlechtsmerkmale, bei Frauen 
tritt eine starke Korperfiille und Bartwuchs auf, die Menses bleiben aus, 
gelegentlich tritt arterielier Hochdruck und Glykosurie hinzu. Dieser sog. Inter
renalismus ist mehrfach durch operative Entfernung einer Rindengeschwulst 
in gliicklicher Weise beseitigt worden. Bei Mannern hat die Entwicklung von 
Rindentumoren neben Impotenz und Hodenatrophie einen verweiblichenden 
EinfluB auf Korperbau und Charakter. 

Die Stiirungen der inneren Sekretion des Pankreas sind auf S. 278 eingehend 
beschrieben. 

1 BLOCH U. LOFFLER: Dtsch. Arch. klin. Med. 121, 262 (1917). 
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7. Die Korrelationsstomngen der innersekretorischen Organe. 
Alle inkretorischen Driisen sind in ihren Wirkungen innig miteinander ver

kniipft, sowohl im hemmenden als auch im fordernden Sinne. Ausfall, Unter
oder Uberfunktion eines inkretorischen Organs stort die Zusammenarbeit aller 
iibrigen. Das planmaBige Zusammenwirken der inkretorischen Driisen ist eine 
der wesentlichen Seiten der hormonalen Regulation des Organismus. Die Nicht
beriicksichtigung dieser Tatsache fiihrt zur unrichtigen Deutung der Folgen 
vermehrter oder verminderter Produktion nur eines einzelnen Inkrets. Auf 
dem Gebiete des Kohlehydratstoffwechsels ist sicher, daB eine Uberfunktion der 
Schilddriise, Hypophyse und Nebennieren oder eine Unterfunktion des Pankreas 
die Kohlehydrattoleranz vermindern. 

Beim schilddrilsenlosen Tier bewirkt Adrenalin keine, bei erhaltener Schild
driise jedoch deutliche Glykosurie. Auf die innigen Wechselbeziehungen zwischen 
Schilddriise und Hypophysenvorderlappen wurde bereits hingewiesen. Hypo
physenvorderlappen und Schilddriise wirken synergetisch, doch kann das thyreo
trope Hormon der Hypophyse sich nur bei funktionstiichtiger Schilddriise aus
wirken. 

Der EiweifJumsatz ist beim schilddriisenlosen Tier vermindert, woran auch 
die Adrenalinapplikation nichts andert. Bei erhaltener Schilddriise bewirkt das 
Adrenalin - besonders an Hungertieren - eine Steigerung des EiweiBumsatzes. 
Auch daraus laBt sich ableiten, daB Schilddriise und chromaffines System 
Synergisten sind. Wird einem Tier das Pankreas entfernt, so steigt der EiweiB
umsatz besonders stark nach gleichzeitiger Adrenalinapplikation. Daraus wird 
geschlossen, daB Pankreas und chromaffines System antagonistisch wirken. 
Wird einem schilddriisenlosen Tier das Pankreas exstirpiert, so steigt der 
EiweiBumsatz viel weniger, als wenn die Schilddriise vorhanden ist. Demnach 
wirken auch Schilddriise und Pankreas antagonistisch. Die gleichzeitige Ex
stirpation von Epithelkorperchen und Pankreas bedingt eine besonders starke 
Steigerung des Stickstoffumsatzes, da beide die den EiweiBstoffwechsel an
fachende Schilddriise hemmen und nach ihrem Fortfall eine -oberfunktion 
der Schilddriise resultiert. Die Tatsache, daB das Adrenalin beim schilddriisen
losen Tier keine Glykosurie bedingt, wird dadurch erklart, daB der Fortfall der 
Schilddriise eine -oberfunktion des den Kohlehydratstoffwechsel steuernden 
pankreatischen Apparats mit sich bringt. Die Hypophyse bremst die Insulin
wirkung und verhiitet die Hypoglykamie. 

Demnach wirken: 
Thyreoidea - Pankreas: einander hemmend, 
chromaffines System - Pankreas: einander hemmend, 
Thyreoidea - chromaffines System: einander fordernd, 
Hypophyse und Thyreoidea: einander fordernd, 
Hypophyse - Pankreas: einander hemmend. 
Die Verhaltnisse werden weiterhin dadurch kompliziert, daB die inkretorischen 

Organe unter dem EinfluB des Nervensystems, speziell des sympathischen und 
autonomen Nervensystems, stehen, andererseits aber der EinfluB der Nerven 
auf die zugehorigen Organe wieder unter der Wirkung der Inkrete gehemmt 
oder gefordert werden kann. Die peripheren BlutgefaBe, kleinen Arterien und 
Capillaren stehen z. B. unter dem EinfluB der Schilddriisen- und Thymusinkrete. 



Gesamtstoffwechsel und seine Storungen. 231 

Gleichzeitig sind sie aber von Nerveneinfliissen wesentlich abhiingig. Hier zeigt 
sich, daB ;Nerveneinfliisse und spezifisch wirkende Produkte in engstem Zu
sammenhang stehen1. Wir wissen, daB in den Kreis der inkretorischen Organe 
die Sexualdriisen einzubeziehen sind. Ihr Ausfall bringt eine Umschaltung des 
gesamten inkretorischen Apparats mit sich. "Uber die behaupteten inkretorischen 
Funktionen der Zirbeldriise, der Milz und der Nieren ist nur wenig Sichere8 
bekannt. 

XI. Pathologie des Stoft'wechsels und der Ernahrung. 
A. GesamtstoUwechsel und seine Storungen. 

Unter Stoffwechsel versteht man 1. die Veriinderung (Dissimilation), welcher 
die Zellen des Organismus wiihrend des Lebens dauernd unterliegen, 2. die 
Ausschaltung des bis zur Unbrauchbarkeit Veriinderten, 3. die Nahrungs
aufnahme, die Speicherung von Niihrmaterial sowie von Energie, 4. die Assi
milation der Nahrung, die dem Ersatz des Veriinderten und Ausgeschiedenen 
dient. Manche von diesen Teilfunktionen des Stoffwechsels sind bisher wenig 
studiert, manche verlaufen in Abstufungen innerhalb des Organismus (inter
mediiir). Wir haben von dem stufenweisen Abbau und Umbau mancher Korper 
bisher nur unvollkommen AufschluB erhalten. So ist von dem intermediiiren 
EiweiBstoffwechsel verhiiltnismiiBig wenig, von dem intermediiiren Stoffwechsel 
einzelner Lipoide so gut wie gar nichts bekannt. Auch die Art, wie die Nahrung 
in der Zelle verarbeitet bzw. fiir die Zwecke der Zelle vorbereitet und gespeichert 
wird, ist uns so gut wie unbekannt. 

Die organischen Niihrstoffe zerfallen in EiweifJ, Fette und Kohlehydrate und 
eine Gruppe von Substanzen, die jeder Nahrung beigemischt sein miissen, wenn 
dieselbe dauernd ohne Schaden aufgenommen werden solI, die akze8sorischen 
Niihrstotte (Vitamine). 

Die Niihrstotte habeh im allgemeinen zwei Aufgaben zu erfiillen: 1. Ersatz 
zu schaffen fUr die im Stoffwechsel zugrunde gegangenen und ausgeschiedenen 
Substanzen, 2. aber haben sie dynamische und energetische Aufgaben zu erfiillen. 

Die dynamische Bedeutung der Niihrstoffe erhellt daraus, daB die Stoff
wechselvorgiinge Verbrennungen darstellen, bei denen Energie fiir die Zwecke 
des Organismus verfiigbar wird. 

Unter Verbrennung sind Oxydationen, d. h. Eintritt von Sauerstoff in die 
einzelnen im intermediiiren Stoffwechsel auftretenden Verbindungen verstanden. 
Die Tatsache, daB Sauerstoff im intermediiiren Stoffwechsel verbraucht wird, 
liiBt sich schon daraus folgern, daB die mit 20% Sauerstoff in die Lunge ein
tretende Luft dieselbe mit rund 16% wieder verliiBt. Die Oxydationen schreiten 
bis zur Bildung von Kohlensiiure und Wasser vorwiirts, was wiederum erkenntlich 
ist aus der Zunahme der Kohlensiiure der Einatmungsluft von 0,03 % auf 4,3 % 
in der Ausatmungsluft. 

Von RUBNER 2 ist der rechnerische Nachweis erbracht worden, daB das 
Gesetz von der Erhaltung der Energie auch fiir den menschlichen Korper Geltung 

1 ABDERHALDEN u. GELLHORN: Pfliigers Arch. 193, 47 (1921). 
2 RUBNER: Die Gesetze des Energieverbrauchs bei der Ernahrung. Leipzig und Wien 

1902. 
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hat. Der Nahrungsbedarf des Menschen wird zweckmiiBigerweise nach Wiirme
einheiten berechnet; als MaB dient die Kilogramm-Calorie, das ist diejenige 
Wiirmemenge, welche notig ist, um 1 Liter Wasser von 141/2 aufl51/ 2 0 zu erwiirmen. 
Das mechanische Wiirmeiiquivalent fUr eine Calorie sind 427 mkg. 

Der Nahrungsbedarf ist in weitem MaBe abhiingig von der zu leistenden 
Muskelarbeit, er schwankt zwischen 50 Calorien pro Korperkilo bei schwerer 
korperlicher Arbeit und 28 Calorien bei Bettruhe und sinkt im Schlafe unter 
AusschluB aller korperlichen Bewegungen auf noch niedrigere Werte herunter. 

Der Energiebedarf kann ermittelt werden: 
1. Durch die direkte Calorienmetrie oder Messung des Brennwertes der N ahrung 

in der BERTHELoTschen Bombe unter Abzug des Brennwertes von Harn und 
Kot und Feststellung der vom Korper nach auBen abgegebenen Wiirme. Die
jenige Calorienmenge, die in einer Nahrung enthalten ist und deren Verbrennung 
siimtliche Ausgaben an Wiirme und Arbeit bei gleichbleibendem Korpergewicht 
deckt, nennt man Erhaltungskost. 

2. Kann der Energiebedarf durch indirekte Calorimetrie errechnet werden. 
Bei diesem Verfahren werden in besonderen Apparaten die abgegebenen Mengen 
von Kohlensiiure und Wasser und die verbrauchten Mengen Sauerstoff bestimmt. 

Fur die Berechnung der so erhaltenen Werte ist der sog. respiratorische 
Quotient, das Verhiiltnis von Kohlensiiureausscheidung zur Sauerstoffaufnahme 
von groBer Bedeutung. Dieses Verhiiltnis iindert sich je nach der Art der in die 
Verbrennung eintretenden Substanzen. Es liiBt sich rechnerisch leicht nach
weisen, wieviel Sauerstoff eine jede Substanz, die als Nahrungsmittel dient, 
verbraucht, um zu Kohlensiiure und Wasser verbrannt zu werden. Es ist klar, 
daB sauerstoffreiche Substanzen einen anderen respiratorischen Quotienten 
haben werden als sauerstoffarme. Auch wird ein Ubergang von sauerstoffreiche
ren in sauerstoffiirmere Gebilde sich durch eine Anderung des respiratorischen 
Quotienten anzeigen. Der respiratorische Quotient betriigt 

bei der Verbrennung von Fett .... 0,7 
" EiweiB . . . 0,8 
" Kohlehydrat. 1,0 

Bei der Verbrennung jeder Substanz wird eine bestimmte Wiirmemengc 
frei. Die fUr diese Verbrennung benotigten Mengen Sauerstoff sind nach dem 
eben Gesagten fUr jede Substanz charakteristisch: Es werden zur Verbrennung 
bis CO2 und H 20 Sauerstoff verbraucht, bei der Verbrennung von Fett 280% 
O2 der Substanz, fur EiweiB 178% O2 der Substanz, fUr Kohlehydrate 96,97% 
der Substanz. 1st die Beteiligung der einzelnen Niihrstoffe an der Verbrennung 
bekannt, so liiBt sich aus dem verbrauchten Sauerstoff direkt die produzierte 
Wiirmemenge errechnen. Die Beteiligung der einzelnen Niihrstoffe an der Gesamt
zersetzung wird durch Feststellung des respiratorischen Quotienten eruiert. 
Ais wichtiges Hilfsdatum muB die Menge des im Harn ausgeschiedenen Stickstoffs 
bestimmt werden. Aus ihr wird der Auteil der auf die EiweiBzersetzung ent
fallenden Menge Sauerstoff berechnet. Nach Abzug der bei der EiweiBoxydation 
verbrauchten Sauerstoffmengen und produzierten Kohlensiiure ist der calorische 
Wert des Sauerstoffs fUr die Fett- und Kohlehydratverbrennung in einfacher 
Weise bestimmt. 

Der calorische Energiegehalt eines Niihrstoffes kann nur dann vollkommen 
ausgenutzt werden, wenn er im Organismus ganz verbrennt. Bei Fetten und 
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Kohlehydraten geht die Verbrennung bis zu Kohlensaure und Wasser, die Stoff
wechselendprodukte des EiweiBes dagegen haben selbst noch einen geringen 
Brennwert, den man von dem in der calorimetrischen Bombe ermittelten ab
ziehen muB, urn den physiologischen Nutzeffekt zu errechnen. Die Quellungs- und 
Losungswarme des EiweiBes und die Losungswarme der Harntrockensubstanz, 
die von dem Gesamtresultat in Abzug zu bringen sind, spielen nur eine unter
geordnete Rolle. Unter Berucksichtigung dieser Kautelen ergeben sich als 
physiologische Nutzeffekte: 

fiir 1 g EiweiB. 
" 1 g Fett. . 
" 1 g Kohlehydrate. 

4,1 g groBe Calorien, 
9,3 g 
4,1 g 

Die Nahrungsstoffe konnen sich nach ihrem Brennwertgehalt vertreten. 
Dieses von RUBNER gefundene Gesetz der isodynamen Vertretung der Nahrungs
stoffe hat aber nur mit einer gewissen Einschrankung Gultigkeit. Es zeigt 
sich namlich, daB ein bestimmtes Minimum von Eiweif3 in der Nahrung vor
handen sein muB, wenn der Organismus nicht seine eigenen Bestande an
greifen solI. 

Der Ruheumsatz erfahrt durch verschiedene Momente eine Steigerung. Diese 
sind einmal in dem Mischungsverhaltnis der Nahrungsmittel bedingt, weiterhin 
in der Art der Nahrungsaufnahme, ob enteral oder parenteral; ferner konnen 
bestimmte Stoffe, die entweder im Organismus selbst entstehen oder ihm von 
auBen beigebracht werden, eine Stoffwechselsteigerung bedingen und schlieBlich 
wird jede Steigerung der Gesamtfunktionen des Organismus oder seiner Teile 
eine Vermehrung des Energieumsatzes bedingen. Solche Steigerungen konnen 
ferner durch krankhafte V organge der verschiedensten Art hervorgerufen werden, 
die spater besprochen werden. Es konnen im folgenden fur jede dieser Arten 
von Vermehrung des Energieumsatzes nur einzelne Beispiele angezogen werden, 
die das Gesamtgeschehen verdeutlichen werden. 

Fiir die Feststeilung des Ruheniichtern-Umsatzes sind ganz bestimmte Bedingungen 
einzuhalten: der zu Untersuchende muB 1. einige Tage vor der Untersuchung eine fleisch
freie Kost einhalten, 2. sind korperliche Anstrengungen in den Vortagen und am Unter
suchungstage zu unterlassen, 3. ist auch das Einnehmen von Schlafmitteln oder anderer 
Medikamente vor der Untersuchung zu vermeiden. Aber selbst, wenn aile diese Bedingungen 
eingehalten werden, zeigt sich, daB langeres Hungern iiber die Zeit der gewohnten Nahrungs
aufnahme hinaus bei manchen Menschen zu Erregungen fiihrt, welche den Umsatz ansteigen 
lassen. VieHeicht hangt diese voriibergehende Steigerung der Verbrennung bei langerem 
Niichternbleiben mit Storungen der Kohlehydratregulierung zusammen. 

Wir fanden namlich, daB einzelne vegetativ labile Menschen unter den geschilderten 
Bedingungen zu einem nicht unerheblichen AbfaH des Blutzuckers neigen. Diese Hypo
glykamie fiihrt zu Erregungen, welche ihrerseits wiederum eine Steigerung der Verbrennung 
zur Folge haben. 

Zunachst ist vor allem bei Untersuchungen an hungernden Menschen und 
Tieren sichergestellt, daB die Nahrungsaufnahme an sich eine Steigerung des 
Stoffumsatzes bedingt. Diese ist nach der Art der Nahrung sehr verschieden. 
Sie betragt bei der Zufuhr von Fett 21/ 2 % der totalen Verbrennungswarme 
desselben, bei Zufuhr von Starke etwa 9 % und bei Zufuhr von EiweiBkorpern 
17%1. 

1 MAGNUS-LEVY: Pfliigers Arch. 05 (1894). 



234 Pathologie des Stoffwechsels und der Erniihrung. 

RUBNER 1 fand bei einem Hund, den er in einer Umgebungstemperatur von 33° hielt, 
eine Zunahme der Wiirmeproduktion, wenn er den Hungerbedarf deckte durch 

Zucker um 5,8 % 
Fett um ... 12,7% 
EiweiB urn .. 30,9% 

Als Ursache fiir die Steigerung des Umsatzes nach Nahrungszufuhr ist 
zunachst die Verdauungsarbeit angeschuldigt worden. Um diese Tatsache zu 
sichern, hat man die Nahrungsstoffe unter Umgehung des Magendarmkanals 
direkt ins Blut injiziert. ZUNTZ und v. MERING 2 konnten nach Einfiihrung von 
verbrennbaren Substanzen direkt in die Blutbahn keine Anderung der Sauerstoff
aufnahme finden. Nach eigenen 3 Untersuchungen bewirken aber in das Blut 
injizierte Dextrose und Lavulose unter Erhohung des respiratorischen Quotienten 
eine ganz erhebliche Steigerung der Verbrennung, was zum Tell vielleicht durch 
die Steigerung der Nierenarbeit - den diuretischen Effekt - erklart werden 
kann. Aber auch nichtoxydable Substanzen, wie Milchzucker und Rohrzucker, 
konnen parenteral injiziert eine erhebliche Steigerung der Verbrennungsprozesse 
zur Folge haben. Die gleiche Wirkung hat die Infusion hypertonischer Losungen 
von Salzen und Harnstoff. Hier ist die Erhohung der Umsetzungen durch eine 
osmotisch bedingte Zunahme der Herz- und Nierenarbeit veranlaBt. Man kommt 
auf diese Weise der Losung des Problems der spezifisch-dynamischen Nahrungs
wirkung nicht naher. DaB die Eingabe unverbrennlicher Abfiihrmittel in den 
Magendarmkanal einen Anstieg des Sauerstoffverbrauchs bedingt, ist erklarlich. 
Wir wissen heute, daB durch solche Abfiihrmittel nicht nur die motorischen, 
sondern auch die sekretorischen Leistungen, z. B. die Lipoidsekretion, gesteigert 
werden. 

Sehr eingehend hat RUBNER die Ursachen der von ihm sog. spezifisch-dynami
schen Wirkung der Nahrungsmittel studiert. Er lehnt die Bedeutung der ver
mehrten Verdauungsarbeit fiir die Stoffwechselsteigerung ab und kommt zu 
der Auffassung, daB die spezifisch-dynamische Wirkung aus dem Freiwerden 
von Spaltungswarme zu erklaren sei. Auch F. v. MULLER vermutet in der inneren 
Arbeit der intermediaren Verwendung der Nahrungsstoffe die eigentliche Ursache 
der spezifisch-dynamischen Wirkung. 

Am meisten leuchtet die Auffassung ein, nach welcher die N-haltige Gruppe 
des EiweiBmolekiils einen Stoffwechselreiz ausiibt. In eigenen 4 Versuchen mit 
RADERMACHER konnte ich mich davon iiberzeugen, daB 1/4 g Glykokoll pro Kilo
gramm Korpergewicht dem gesunden niichternen Menschen eingegeben, eine 
Steigerung der Umsetzungen von 10-15% iiber den Ausgangswert bewirkt. 
Diese Steigerung klingt etwa 4--5 Stunden nach Einnahme der Aminosaure wieder 
abo Die Calorienmehrproduktion nach der Einnahme von Glykokoll steht in gar 
keinem Verhaltnis zu seinem Brennwertgehalt. Gibt man einem mit Phlorrhizin be
handelten Hund 10 g Glykokoll und bestimmt die daraufhin im Ham mehr aus
geschiedene Zuckermenge, so hat die gleiche Zuckermenge im Fiitterungsversuch 
keine spezifisch dynamische Wirkung zur Folge, sie ist also unabhangig vom 
calorischen Wert der N ahrung an sich 5. Die groBte Wahrscheinlichkeit hat 
demnach wohl die Auffassung, daB Reizwirkungen der zugefiihrten Nahrung 

1 RUBNER: 1. c. 2 ZUNTZ u. v. MERING: Pfliigers Arch. 32, 178. 
3 BURGER: Biochem. Z. 124 (1921). 
4 RADERMAOHER: Diss. Bonn 1935. Dort weitere Literatur iiber spez. dyn. Wirkung. 
• LUSK: Arch. into Med. 12, 485. 
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- besonders der Aminosauren - die Ursache fUr die StoHwechselsteigerung 
nach deren GenuB abgebenl. 

Die fruheren Methoden der Bestimmungen der spezifisch-dynamischen 
Wirkung der EiweiBkarper mit Hilfe verschiedener Nahrungsgemische haben 
eine Reihe von Fehlerquellen, welche die Resultate zu verschleiern geeignet 
sind und sie daher fur klinische Zwecke ungeeignet machen: 

1. Die Nahrungsgemische sind nicht exakt dosierbar, 
2. sie haben infolge der wechselnden Sekretionsverhaltnisse des Magens 

eine verschiedene Verweildauer im Magen, 
3. daher werden die fUr die spezifisch-dynamische Wirkung verantwortlichen 

Substanzen (Aminosauren) in wechselnder Geschwindigkeit und Menge yom 
Darmkanal aufgenommen und die durch sie bedingte Steigerung der Verbren
nungen nach zeitlichem Eintreten und AusmaB verschieden ausfallen. 

Die pathognostische Bedeutung der Bestimmung der spezifisch-dynamischen 
Wirkung, wie sie bisher in der Literatur als gesichert galt, bedarf auf Grund 
unserer Erfahrungen mit dem scharfer dosierbaren Glykokoll einer Revision. Eine 
Verminderung der spezifisch-dynamischen EiweiBwirkung wurde mit den alteren 
Methoden beim wachsendenOrganismus, im chronischen Hunger, bei EiweiB- und 
Fettmangel, ferner bei konstitutioneller Fettsucht und Erkrankungen der Hypo
physe gefunden. 

AuBerdem soll der Zustand bzw. die Erregbarkeit der inkretorischen Drusen 
und des vegetativen Nervensystems einen EinfluB auf den Ablauf der spezi
fisch-dynamischen Wirkung der Nahrung haben. Die spezifisch-dynamische 
Wirkung des EiweiBes wurde vergleichsweise unter normalen Bedingungen und 
nach Darreichung das vegetative System erregender Mittel untersucht_ Es 
zeigte sich, daB die spezifisch-dynamische Wirkung des Fleisches unter diesen 
Bedingungen um ein Vielfaches haher ist, als im normalen Zustand. Bei Base
dowpatienten ist eine sehr hohe spezifisch-dynamische Wirkung des EiweiBes 
festgesteIIt worden, welche nach der Operation abklingt2. Die gunstige Wirkung 
der eiweiBarmen Kost bei hyperthyreotischen Zustanden ist damit erklart. 

1. EinfluB der inkretorischen Organe auf den Ruhe-Niichternumsatz. 

Die Produkte der innersekretorischen DrUsen, deren physiologische Bedeutung 
gar nicht hoch genug anzuschlagen ist, uben einen intensiven EinfluB auf den 
GesamtstoHwechsel aus. Das ist fUr das innere Sekret der Schilddruse (Thyroxin), 
des Pankreas (Insulin) und der Nebenniere (Adrenalin) erwiesen. Fur die ver
schiedenen Produkte der einzelnen Hypophysenabschnitte und der Sexualdrusen 
sehr wahrscheinlich. 

Langer fortgesetzter Gebrauch von SchilddrusenstoHen, wie sie zu Ab
magerungskuren Verwendung fanden, bedingen fraglos eine Steigerung des 
Umsatzes. Bei gesunden Tieren und Menschen tritt dieser Effekt weniger 
deutlich hervor als nach Entfernung der Schilddruse. Bei Uberfunktion der 
Schilddruse ist die Feststellung der Steigerung der Verbrennung geradezu ein 
Gradmesser fUr die Schwere der Erkrankung (Einzelheiten S. Kapitel Inner
sekretorische Drusen). 

1 BENEDIKT: Dtsch. Arch. klin. Med. 110, 54. 
2 ROLLY: Dtsch. med. Wschr. 1921 I, 917. 
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Auch die intravenose Injektion von Glykokoll macht die Steigerung des 
Umsatzes, wodurch bewiesen ist, daB die Mitbeteiligung des Magendarmkanals 
und seiner Anhangsdrusen keine notwendige Vorbedingung fur das Auftreten der 
spezifisch-dynamischen Wirkung darstellt. 

Auch die typischen Vertreter der am vegetativen Nervensystem angreifenden 
MitteP beeinflussen den gesamten Stoffumsatz sehr wesentlich. Nach Zufuhr 
von Adrenalin, Cholin, Pilocarpin und Atropin geht der Stoffwechsel in die 
Hohe. Ebenso soll die nach Thyreoidinzufuhr einsetzende Stoffwechselsteigerung 
auf Erregung des vegetativen Nervensystems beruhen. 

Auch den Produkten der H ypophy8e ist ein EinfluB auf den Grundumsatz 
zugeschrieben worden. Die Entfernung der Druse fuhrt zu einem Sinken des 
Stoffwechsels. Bei Akromegalie sind Umsatzsteigerungen gesehen worden, doch 
sind diese Feststellungen nicht unbestritten geblieben. Bei Kranken, welche 
nach anatomischen Veranderungen der Hypophyse einen abnormen Fettansatz 
zeigen, ist der Grundumsatz normal befunden worden. 

Die Hypophyse enthalt, wie bereits erortert wurde, in ihren verschiedenen Anteilen 
Stoffe ungleichartiger Wirkung. Keiner von diesen Stoffen ist bis heute krystallinisch 
gewonnen worden. Die mit Handelspraparaten gemachten Erfahrungen liber die Wirkung 
auf den Grundumsatz sind wegen der Unreinheit der Praparate in ihren Resultaten wider
spreehend. Es kommt hinzu, daB von der Hypophyse Wirkungen auf andere innersekre
torisehe Organe ausgehen, so daB dort, wo man Wirkungen auf den Grundumsatz zu haben 
glaubt, vielleieht solehe indirekter Natur vorliegen. 

Die Unsieherheit der Beurteilung wird um so groBer, als FALTA und BERNSTEIN3 naeh 
intramuskularer Injektion von 2-3 eem Pituitrin beirn Mensehen einen rasehen Anstieg 
des Sauerstoffverbrauehes und der Kohlensaurereproduktion sahen und Versuehe mit dem 
Extrakte des glandularen Teiles der Hypophyse ein Absinken des Sauerstoffverbrauehs und 
der Kohlensaureproduktion, die langer als 1 Stunde anhielten. 

Die gleiche Unsicherheit herrscht bezuglich der hormonalen Einwirkung der 
Ge8chlecht8dru8en auf den Grundumsatz. Die Erfahrungen der Tierzuchter, 
nach welchen die Kastration den Fettansatz begiinstigt, scheinen denjenigen 
Forschern Recht zu geben, welche nach Entfernung der Keimdrusen ein Sinken 
des Grundumsatzes festgestellt haben 2. 

Eine besonders wichtige Frage ist die des Verhaltens des Stoffwechsels in 
der GravidiUit 4• Soweit bis jetzt ein Urteil gestattet ist, geht das Anwachsen 
de8 Gaswech8el8 der Gewichtszunahme parallel. Der Umsatz bleibt also pro 
Korperkilogramm annahernd konstant. 

Von allen Vorgangen, welche auf die GroBe der Verbrennungsprozesse im 
Korper EinfluB haben, ist MU8kelarbeit der wirksamste. Jede Bewegung steigert 
die Sauerstoffaufnahme und die CO2-Ausscheidung und kann daher, wenn nicht 
fUr absolute Ruhe bei den Stoffwechseluntersuchungen gesorgt wird, die Resul
tate in unliebsamer Weise beeinflussen. Bei Untersuchungen am arbeitenden 
Pferd und bergaufgehenden Menschen fand sich, daB bei I kgm Arbeit an chemi
scher Energie 3,385 kgm aufgewendet werden, d. h. daB die im Korper umge
setzten Stoffe, bezogen auf ihre chemische Energie, 29,5% Wirkungsgrad haben. 

Es laBt sich also, wenn die Arbeit bekannt ist, mit ziemlicher Annaherung 
die durch sie bedingte Steigerung des Umsatzes erkennen. Eine andere Frage 

1 ABELIN: Bioehem. Z. 129 (1922). 
2 ECKSTEIN u. GRAFE: Hoppe-Seylers Z. 107, 73 (1919). 
3 FALTA u. BERNSTEIN: Zbl. inn. Med. 1912. 
4 MAGNUS-LEVY: Z. Geburtsh. li2, 1 (1904). 
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ist die, ob eine ldngere Arbeitsperiode den Ruheumsatz andert. Die Untersuchun
gen von ZUNTZ und SCHUMBURG1 beim Menschen und ZUNTZ 2 beim Hunde 
haben gezeigt, daB infolge der starkeren Ausbildung der Muskulatur eine ldngere 
Arbeitsperiode den Ruheumsatz steigert. Eine solche Zunahme ist auBer durch 
den Ansatz von atmendem Protoplasma durch die Reduktion des Fettvorrats 
bedingt. 

So zeigten ZUNTZ und SLOWTZOFF 3 an einem Runde, der lange Zeit in einem engen 
Kafig an jeder ausgiebigen Bewegung gehindert war, dann 3 Wochen zu taglicher anstren
gender Steigar beit veranlaBt wurde, eine Z unahme des 0-Verbrauchs von 161,1 % bei Beginn 
der Laufperiode, auf 180,4% am SchluB der Laufperiode. 

Man hat sich weiterhin die Frage vorgelegt, ob es nicht moglich sei, die Arbeit 
der einzelnen Organe zu messen. Das ist auf zwei Wegen versucht worden. 
BARCROFT 4 und seine Mitarbeiter bestimmten den O2- und CO2-Gehalt des einem 
Organ in einem bestimmten Zeitabschnitt zu- und abstromenden Blutes. Aus 
den Resultaten der Blutgasanalysen laBt sich dann ohne weiteres der Gas
wechsel des betreffenden Organs berechnen. Ein zweiter Weg ist die Ausschaltung 
des Organs aus dem Stoffwechsel des Organismus. Der Gesamtgaswechsel 
wird urn den des ausgeschalteten Organs vermindert. Der eintretende Ausfall 
ist das MaB fUr den Eigenstoffwechsel des ausgeschalteten Organs. 

Gegen diese Methode sind mannigfache Einwendungen moglich, da die Ausschaltung 
eines Organs die Organkorrelation in tiefgehender Weise stort und damit den Gesamt
stoffwechsel beeintrachtigt. Je weiter wir in der Erkenntnis der Funktionen vordringen, 
um so mehr lernen wir die korrelativen Wirkungen des einen Organs auf aIle iibrigen 
kennen. Die Ausschaltungsmethode wurde von TANGL 5 geiiht und gezeigt, daB yom Gesamt
energieumsatz des Organismus des Rundes 7,9% auf die Arbeit der Nieren entfallen. Die 
Nierensubstanz verbraucht nach seinen Untersuchungen beinahe das Zihnfache der Energie
menge, die der iibrige Korper pro Gewichtsmenge umsetzt. Auf die gleiche Weise £and 
TANGL 6, daB die Leber 12% der gesamten energetischen Leistung des Organismus aufbringt. 

Steigerungen der Verbrennungen sind auBerdem gefunden worden bei all
gemeinen Muskelkrampfen, im Fieber, bei Leukamien, bei pernizioser Anamie, 
bei kachektischenKrebstragern, bei chronisch entziindlichen Gelenkerkrankungen 
und im Hohenklima 7• Von diesen krankhaften Zustanden ist die Steigerung bei 
Leukamien besonders interessant. Sie lauft gleichsinnig mit der Vermehrung 
der weiBen Zellen des Elutes. Eine giinstige therapeutische Einwirkung durch 
Rontgenbestrahlung laBt sich an der Riickfiihrung der Verbrennung zur Norm 
erkennen. 

Bemerkenswerterweise bleibt eine Steigerung der Verbrennungen nach gut 
gelungener -obertragung von einem hal ben Liter Blut und mehr in Fallen von 
perniziOser Anamie vollkommen aus 8 . 

Eine Verminderung der U msetzungen ist fUr den H ungerzustand 9 sicher
gestellt. Man weiB, daB die Ausschaltung der Hoden, des Ovariums und 
der Schilddriise zu einer deutlichen Herabsetzung des Gaswechsels fUhren. 
Nach L6wy und RICHTER hat die Kastration mannlicher und weiblicher Hunde 

1 ZUNTZ U. SCHUMBURG: Physiologie des Marsches. Berlin 1901. 
2 ZUNTZ: Pfliigers Arch. 68, 191 (1897). 
3 ZUNTZ u. SLOWTZOFF: Pfliigers Arch. 95 (1903). 
4 BARCROFT and T. G. BRODIE: J. of Physiol. 32, 18; 33, 52 (1905). 
5 TANGL: Biochem. Z. 34, 1 (1911). 6 TANGL: Biochem. Z. 34, 52 (1911). 
7 BURGER U. RUFSCHMIDT: Z. klin. Med. 112, R. 1. - KRAMER: Klin. Wschr. 1932 II. 
B BURGER: KongreBverhandlungen Wiesbaden 1927, S.239. 
9 BENEDICT: A Study of prolonged fasting. Washington 1915. 
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eine Verminderung des Stoffwechsels von 14-20% zur Folge. Diese Herabsetzung 
kann monate- und jahrelang anhalten und ist sehr wahrscheinlich mit einer 
Verminderung der gesamten Oxydationsprozesse zu erklaren. Mit dieser Herab
setzung des allgemeinen Stoffwechsels steht das auffallige Fettwerden der 
mannlichen Kastraten und die Korpergewichtszunahme mancher Frauen im 
KIimakterium in ursachlichem Zusammenhang. Die Verminderung des Stoff
wechsels nach der Entfemung der Schilddriise ist ein sehr konstantes Symptom. 
Das gleiche, was fiir die Exstirpationsversuche eruiert wurde, gilt auch fiir die 
verschiedenen Formen des Myxodems. Die Herabsetzung des Grundumsatzes 
bei Myxodemkranken ist eine der am besten gesicherten Tatsachen auf dem 
Gebiete der innersekretorischen Storungen. DaB bei verschiedenen Vergiftungen 
eine Herabsetzung des Stoffwechsels eintritt, wurde z. B. fiir NaJ, NaBr und 
LiCI von HENRIQUES gezeigt, der nach Injektion dieser Substanzen eine Ab
nahme der Sauerstoffaufnahme von 7 bis 16,2% feststellen konnte1 • Auch 
chronische Arsenmedikation hat eine den Grundumsatz driickenden EinfluB. 
Sinkt der Grundumsatz, pflegt das Korpergewicht zu steigen 2. 

2. Quantitativ unzureichende Ernahrung. 
Die unzureichende Emahrung kann quantitativer und qualitativer Natur sein. 

Bei der quantitativen Unzulanglichkeit kann man unterscheiden zwischen den 
Zustanden chronischer Untererniihrung und dem des absoluten Hungers. 

Bei dem Zustande des absoluten Hungersliegen die Verhaltnisse am klarsten 
und sind am haufigsten untersucht worden. Der Energieverbrauch des Hungern
den fallt dem Korpergewicht proportional ab, das ist fiir den akut einsetzenden 
Hunger eine durchaus gesetzmaBige Erscheinung, die auch an menschlichen 
Versuchsobjekten verschiedentlich mit Sicherheit festgestellt werden konnte. 
Der Erhaltungsumsatz, dessen Hohe durch die fiir das Leben unentbehrlichen 
Arbeitsleistungen der Zirkulation, Respiration, Sekretion und die Tatigkeit der 
lebenden Zellen in ihrer Gesamtheit bedingt wird, sinkt bei sehr lange fort
gesetztem Hunger, wie sorgfaltige Untersuchungen 3 gezeigt haben, langsam abo 
Der Organismus stellt sich gewissermaBen auf einen sparsameren Betrieb ein. 
Dabei zeigt sich, daB die Werte fiir die CO2-Ausscheidung rascher absinken 
als die des 02-Verbrauchs. Der Respirationsquotient zeigt beim akut einsetzen
den Hunger ein typisches Verhalten, welches dadurch bedingt wird, daB die 
Energievorrate des Organismus in gesetzmaBiger Reihenfolge in den Stoff
wechsel hineingerissen werden. 

Man findet ein Absinken ~es Respirationsquotienten unter den theoretischen 
Minimalwert von 0,7, namlich auf Werte von 0,685 am 12.-30. Hungertag. 
Diese Erscheinung ist nur so zu deuten, daB entweder Kohlenstoff in groBeren 
Mengen als unter normalen Verhaltnissen den Korper durch die Nieren verlaBt, 
oder daB das bei der EiweiBeinschmelzung freiwerdende Glykogen teilweise in 
Muskeln und Leber deponiert und wahrend korperlicher Ruhe nicht vollkommen 
verbrannt wird. Das erste Geschehen laBt sich durch die Untersuchung des 
Hams leicht beweisen. Es treten namlich nach langer dauemdem Hunger im 
Ham Acetonkorper (Aceton, Acetessigsaure, fJ-Oxybuttersaure) auf, die eine 

1 HENRIQUES: Biochem. Z. '14, 185 (1916). 
2 LIEBESNY u. VOGL: Klin. Wschr. 1923 I, 689. 
3 BENEDICT: A Study of prolonged fasting. Washington 1915. 
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Zunahme des Kohlenstoffgehalts des Harns bedingen. BRUGSCR! fand zwischen 
dem 23. und 30. Hungertage 5,3-13,6 g Oxybuttersaure im Harn. Errechnet 
man das Verhaltnis des Verbrennungswertes des Harns zum ausgeschiedenen 
Stickstoff, dem sog. calorischen Quotienten, so sieht man diesen mit zunehmen
der Dauer des Hungers ansteigen. Der hungernde Organismus verliert mit dem 
Harn paradoxerweise mehr Calorien als der unter normalen Verhaltnissen be
findliche. Die EiweiBzersetzung hungernder Individuen laBt sich durch die 
Stickstoffausscheidung im Harn und Kot errechnen. 

In den ersten Tagen lebt das hungernde Individuum von seinem Zucker
bzw. Glykogenbestande. Je giinstiger die der Hungerperiode voraufgehenden 
Ernahrungsverhaltnisse lagen, desto spater werden die Fett- und EiweiBbestande 
des Individuums angegriffen. Es ist jedoch bemerkenswert, daB auch bei lang
dauerndem Hunger das Glykogen nicht restlos aufgebraucht wird und daB 
standig geringe Mengen Kohlehydrate verbrannt werden. Fiir den Blutzucker 
ist bekannt, daB er sich fast bis zum Tode konstant auf seinem physiologischen 
Wert halt. Hiervon gibt es aber klinisch sehr wichtige Ausnahmen. Eine nicht 
kleine Zahl von vegetativ labilen Patienten klagen nach liingerem Nlichtern
bleiben iiber Ohnmachtsgefiihl, SchweiBausbruch und Unruhe. Nach Unter
suchungen in meinem Institut 2 und anderen Orts 3 findet man bei solchen 
ein Abfallen des niichternen Blutzuckers auf nahezu hypoglykamische Werte. 
Auch die Feststellungen von BERG sind hier zu erwahnen, welcher bei Magen
operierten im AnschluB an die Nahrungsaufnahme etwas Ahnliches feststellen 
konnte. Diese Zustande von Spontanhypoglykiimie sind durch Zufuhr kleiner 
Mengen Kohlehydrate (Zucker, Schokolade) leicht und wirksam zu bekampfen. 

Auch von anderer Seite wird auf die Haufigkeit der Spontanhypoglykamie 
beim niichternen Menschen hingewiesen. Rechnet man auch Werte zwischen 
65 und 75 mg- % Blutzucker, so ist diese Erscheinung ebenso haufig wie der 
Diabetes 4. 

Der Hungerkot hat einen mittleren N-Gehalt von taglich 2 g, die Gesamt
N-Ausfuhr zeigt eine typische Kurve. In den ersten 11/2 Wochen betragt der 
tagliche N-Verlust zwischen 10 und 13 g pro Tag, bei weiter fortgesetztem 
Hunger fallt die Kurve der N-Ausscheidung rasch ab bis auf 2 g pro Tag (SUCCI). 
Bei Frauen liegen die Anfangszahlen im akuten Hungerzustand 20-30% nied
riger als bei Mannern, was wohl mit dem groBeren Fettbestande des weiblichen 
Korpers in Zusammenhang zu bringen ist. Bei Versuchstieren, die man ver
hungern laBt, zeigt sich kurz vor dem Tode eine neue recht ausdehnliche Steige
rung der N-Ausscheidung. Diese priimortale Hyperazoturie wird verschieden er
klart. Entweder ist sie ein Zeichen dafiir, daB nun die letzten Fettreserven 
aufgezehrt sind und es notwendigerweise zu einer starkeren Einschmelzung von 
EiweiB kommt, oder es sind durch den chronischen Hungerzustand groBe Zell
komplexe in ihrer Vitalitiit so weitgehend geschiidigt, daB sie zerfallen und ihr 
Material von anderen Zellen verbrannt wird. 

Wird im Hunger auch das Durstgefuhl nicht befriedigt, so ist eine relative 
Wasserverarmung des Korpers unausbleiblich, denn die durch die Gewebs-

1 BRUGSeR: Z. exper. Path. u. Ther. 1, 419 (1905). 
2 HENSE: Diss. Bonn. 1936. 
3 LAFFE u. DmoLD: Dtsch. Arch. klin. Med. 177, 1-40 (1934). 
4 HARRIS: Amer. J. Digest. Dis. a. Nutrit. 1, 562 (1934). 
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einschmelzung und Oxydation korpereigenen Materials freiwerdenden Wasser
mengen decken den Verlust durch den Harn, Haut und Lungen nicht. Die 
Harnmenge sinkt ab, der WassergehaIt des Blutes wird geringer, die Haut 
trocken. Es konnen Wadenkriimpte, wie bei den Wasserverlusten nach Cholera, 
auftreten. Die Zusammensetzung des Harns ist auBer in seinem Gehalt an 
Acetonkorpern dadurch charakterisiert, daB der Ammoniakstickstoff auf Kosten 
des Harnstickstoffs ansteigt. Der NHa-N stieg nach BRUGSCR1 auf 35,3%. 
Diese relative Harnstoffabnahme zugunsten des Ammoniaks ist bedingt durch 
die bei der Gewebseinschmelzung eintretende Azidose. Die entstehenden 
Sauren binden einen Teil des entstehenden Ammoniaks und verhindern 
seinen Dbergang in den Harnstoff. Standardzahlen ffir die A usscheidung 
von Purinkorpern im Hunger sind bisher nicht gefunden. Fiir das Kreatinin 
darf man nach allem, was wir bis jetzt wissen, wohl annehmen, daB es 
entsprechend der Einschmelzung der Muskulatur ausgeschieden wird. Der 
Mineralstoffwechsel if,t abhangig von dem Mineralgehalt der zur Einschmel
zung kommenden Gewebe. Fiir das Kochsalz ist es bisher nicht festgestellt, 
ob die Ausscheidung dem Freiwerden durch Gewebseinschmelzung parallel 
oder ob der hungernde Organismus auch prozentisch kochsalzarmer wird. Bei 
dem Hungerkiinstler SUCCI sank die Kochsalzausscheidung am 11.-13. Tag 
auf 0,36 gab. 

Hungertod. Wahrend gewisse Hungerspezialisten des Tierreichs wie Hydra, 
Planarien von ihrer Korpermasse aIle Bestandteile gleichmaBig bis auf Bruch
teile von 1 % einschmelzen konnen, iindern Skelettiere ihre Zusammensetzung 
wahrend des Hungers, sie werden reicher an Wasser und Asche. Als Ursache 
des Hungertodes ist neben Materialmangel auch eine Selbstvergiftung des Orga
nismus diskutiert worden. Fiir den Menschen berechnet PUTTER 2 durch Ver
gleich mit den an Mausen und Hunden gewonnenen ResuItaten eine Hunger
zeit von 90-100 Tagen. 

Chronische Unteremahrung. Bei der chronischen Untererniihrung muB man 
unterscheiden zwischen den Zustanden verminderter Zufuhr bei normaler Re
sorption und denen verminderter Resorption bei normaler Zufuhr. 

Exakte Untersuchungen iiber die Wirkungen verminderter Nahrungszufuhr 
bei langerer Dauer liegen bisher nicht vor. Zwar haben die Verhaltnisse des 
groBen europaischen Krieges eine Reihe von Krankheitszustanden zur Folge 
gehabt, welche als Auswirkungen der chronischen Unterernahrung anzusehen 
sind, doch ist eine exakte Bestimmung des Brennwertes und der Zusammen
setzung der Nahrung aus begreiflichen Griinden nie'mit der fiir physiologische 
Untersuchungen gewiinschten Sicherheit durchgefiihrt worden. 

Als eine der wichtigsten Folgen der chronischen Unterernahrung ist die 
{jdemkrankheit anzusehen, welche mit sehr charakteristischen Symptomen in 
der Industriebev61kerung und in den Gefangenenlagern der Mittelmachte auf
getreten ist (vgl. A b b. 31 u. 32). Die wesentlichsten Zeichen der IJdemkrankheit sind 
die Haut- und Hohlenwassersucht, Hydramie, Bradykardie, Hemeralopie, Poly
urie und Nykturie. Die von verschiedenen Autoren durchgefiihrten Nahrwert
berechnungen der Kost, welche zum Ausbruch der Erkrankung fiihrte, ergab 

1 BRUGSOH: Z. f. exper. Path. u. Ther. 1, 419 (1905). 
2 PUTTER: Naturwiss. 9, H.2, 31-35 (1921). Ref. Physiol. Ber. 7, 180. 
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iibereinstimmend eine calorische Minderwertigkeit derselben1. BURGER konnte 
zeigen, daB in den untersuchten Arbeitergruppen bereits var Ausbruch der Odem
krankheit eine Abnahme des durchschnittlichen Korpergewichts einsetzte. Eine 
wichtige Begleiterscheinung dieser Erkrankung ist das Versiegen der Verdauungs
termente, welches einerseits die Resorption der an sich schon verminderten 
Nahrung beeintrachtigt, andererseits aber das Milieu fiir verschiedene Formen 

Abb.31. Odemkrankheit. Starkere Odeme an den Beinen. Serotnm-Wassersucht. Nieren o. B. Wahrend 
2 monatiger falscher lleha ndlnng nnd Ernahrnng wurden in 12 maliger Pnnktion aus dem Bauehe 73 750 cern 
(sicl) entleert; aus der Brusthtihle 5000 cern in 3maliger Punktion. Spez. Gew. 1009/1011. Nach r eich
lieher Ernahrung Abfali des Ktirpergewiehtes von 71 kg auf 53 kg in 3 Woehen. Ausgang in Heilung und 

Arbeitsflihigkeit. (Naeh SCHITTENHELli nnd SALLE.) 

Abb.32. Derselbe Fall geheilt. (Naeh SALLE-SCHITTENHELlI.) 

von Darmkatarrhen, vor allem Garungskatarrhen, schafft. Es zeigte sich, daJ> 
bei gleichem Brennwertgehalt der Kost nur die Schwerarbeiter, die leicht Arbei
tenden dagegen wenig oder gar nicht befallen waren. Bei ungleichem Calorien
gehalt der Kost blieben unter sonst gleichen Verhaltnissen die reichlicher Er
nahrten verschont. Bemerkenswert ist die hochgradige Atrophie der Schild
driise, welche man bei todlich verlaufenden Fallen dieser Erkrankung fest-

1 SCHITTENHELM u. SCHLECHT: Z. ges. Med. 9, 1 (1919). - BURGER: Z. ges. Med. 8, 
309 (1919). - Erg. inn. Med. 18, 192 (1920). -JANSEN: Dtsch.Arch. klin. Med.124, 1 (1917). 
RUMPEL u. KNACK: Dtsch. med. Wschr. 1916 I, 44-47. 

Biirger, Pathologisehe Physioiogie. 2. Auf!. 16 
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stellte 1. Es ist sehr wohl moglich, daB mit der Reduktion des Schilddrusen
parenchyms eine Art Anpassung an den Zustand chronischer Unterernahrung 
angestrebt wird. Es ist darin vielleicht eine Selbststeuerung der Stoffwechsel
vorgange unter beschrankter Nahrungszufuhr zu sehen. Untersuchungen, die 
sich auf den Gesamtumsatz der 6demkranken beziehen, liegen nicht vor. Es 
existieren lediglich Untersuchungen von L6wy und ZUNTZ, welche den Er
nahrungszustanden, die zu den 6demkrankheiten fUhren, nahekommen 2. In 
kurzfristigen Respirationsversuchen konnten sie feststellen, daB unter der Ein
wirkung der Kriegskost der Calorienumsatz von 1 qm Oberflache in 24 Stunden, 
bei L6wy von 721 Calorien (Durchschnittszahlen der Jahre 1888-1914) auf 
610 Calorien, also um 15,4 %, bei ZUNTZ um etwa 8 % herabgegangen ist, wahrend 
das Korpergewicht keine dementsprechende Reduktion erfahren hatte. 

Es ist in diesen Untersuchungen eine Anpassung des Organismus an eine 
verminderte Nahrungszufuhr demonstriert. 

Durch sorgfaltige calorimetrische Untersuchungen der Kost, die zur Odem
krankheit fUhrt, konnten Nahrwertzahlen festgestellt werden 3, die zwischen 
897 und 1038 Calorien lagen. Man fragt sich, wie die Odemkranken mit dieser 
minimalen Nahrungsmenge monatelang haben existieren konnen. Es ist zunachst 
festzuhalten, daB eine ganz gewaltige Reduktion an lebendem Parenchym statt
hat, die besonders dann deutlich wird, wenn es durch therapeutische MaBnahmen 
gelingt, die Wasseransammlung zur Ausscheidung zu bringen. Es fragt sich, 
ob der Ruheumsatz auch bezogen auf dieses reduzierte Korpergewicht eine 
Abnahme erfahren hat. Eine hochgradige Reduktion des Ruheumsatzes ist 
jedenfalls ausgeblieben, denn es zeigt sich, daB solche Patienten mit 1000 Rein
calorien sich nicht ins Gleichgewicht setzen. Bei schwer Odemkranken wird 
als regelmaBiger Befund eine negative Stickstoffbilanz nachgewiesen, die nicht 
als Folgeerscheinung einer ungenugenden EiweiBernahrung, sondern als Aus
druck einer quantitativen unzureichenden Ernahrung anzusehen ist. Vielleicht 
darf man aus einigen Befunden von HULSE 4 eine Herabsetzung des EiweiB
umsatzes bei Odemkranken schlieBen. Dieser Autor untersuchte an 12 Kranken 
den N-Umsatz und schickte den Untersuchungsperioden 1-2 Hungertage voraus. 
Er fand an den beiden ersten Hungertagen 2,5 bzw. 2,4 g N. Dieser auBer
ordentlich niedrige Tagesumsatz des EiweiBes in den ersten Hungertagen ist 
vielleicht fUr die Odemkranken insofern charakteristisch, als im Hungerversuch 
nach voraufgehender zureichender Ernahrung im allgemeinen wesentlich hohere 
Stickstoffwerte beobachtet werden. 

Es gibt physiologische Versuche, die zeigen, daB bei fortgesetzter, aIle Stoffe 
beschrankender Unterernahrung der Organismus mit den fUr ihn wertvollsten 
Bausteinen des EiweiBes mit zunehmender Dauer der quantitativ unzureichen
den Ernahrung immer sparsamer haushalt. 

E. VOIT und KORKUNOFF 5 fiitterten einen Hund langere Zeit ausschlieBlich mit einer 
den Bedarf nicht deckenden Fleischmenge und fanden einen N-Verlust von 5,75 g und einen 
Fettverlust von 830 g aus eigenem KorpermateriaI. Wurde nun die Fleischmenge vergroBert, 
aber nur in so geringem Umfange, daB der Bedarf we it unterboten war, so kam der Hund 

1 OBERNDORFER: Miinch. med. Wschr. 1918 II, 1189. 
2 L6wy u. ZUNTZ: BerI. klin. Wschr. 1916 II, 284. 
3 JANSEN: Dtsch. Arch. klin. Med. 124, 1 (1917). 
4 HULSE: Miinch. med. Wschr. 1917 II, 921. 
5 VOlT, E. u. KORKUNOFF: Z. techno BioI. 33, 58 (1895). 
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nicht nur ins N·Gleichgewicht, sondern setzte sogar EiweiB an, wahrend der Fettvorrat 
des Tieres in weiteren 13 Tagen um 730 g vermindert wurde. 

Aber diese EiweiBeinsparungen konnten, wenn sie iiberhaupt vorkommen, 
bei den Odemkranken nicht verhindern, daB bei langerem Bestande der Unter
ernahrung die Muskulatur bis auf kiimmerliche Reste eingeschmolzen wurde. 

Die auffallige Bradykardie der Odemkranken - es wurden 30-36 Pulse 
im Minimum in der Minute gezahlt - ist als sinusoidale aufzufassen und stellt 
eine Teilerscheinung der Verlangsamung samtlicher Stoffwechselvorgange dar. 
Neben der Pulsverlangsamung ist die Herabsetzung des Blutdrucks in den schweren 
Fallen ein konstantes Symptom. Als niedrigster Wert wurde 60 mm Hg ge
messen; als Ursache ist eine periphere GefaBschadigung anzunehmen; auch die 
abnormen Wasseransammlungen in Raut und Korperhohlen sind einer tief
greifenden Storung der den Wassertransport besorgenden Funktion der Capillaren 
zuzuschreiben. 

Der EinflufJ chronischer Untererniihrung unter krankhaften Umstanden ist 
sehr schwer zu beurteilen. Rier kombinieren sich die Folgen des Grundleidens 
mit denen der mangelnden Nahrungszufuhr in uniibersehbarer Weise. Es scheint 
aber, daB auch unter solchen Verhaltnissen bei dauernd ungeniigender Kost 
die Zersetzungen sich sparsamer vollziehen, die Erhaltungskost also bei stark 
abgemagerten Individuen einen geringeren Wert hat. FRIEDRICH MULLER 1 sah 
bei einer infolge Oesophagusstenose durch Laugenveratzung stark herunter
gekommenen Patientin, die schlieBlich noch 31 kg wog, eine Verbesserung des 
Ernahrungszustandes eintreten, wahrend sie an 7 Tagen 24,7 Calorien, an wei
teren 7 Tagen 27,1 Calorien und an den folgenden 8 Tagen 30 Calorien pro Tag 
und Korperkilo zu sich nahm. Das Korpergewicht nahm um 31/ 2 kg zu, wovon 
11/2 kg auf den Fleischansatz berechnet wurden. 

In vielen Fallen chronischer Unterernahrung beim Kranken handelt es sich 
um verminderte Resorption bei normaler Zufuhr. Solche Storungen in der Auf
nahme der Nahrung treten bei den meisten Darmkrankheiten auf mit dem 
Resultat einer erheblichen GewichtseinbuBe. Die auf Entziindung der Schleim
haute beruhenden motorischen und sekretorischen Storungen fiihren zu starken 
Verlusten durch den Kot, die schlieBlich, da gleichzeitig in vielen Fallen eine 
verminderte Appetenz vorliegt, durch eine erhohte Nahrungsaufnahme nicht 
kompensiert werden konnen. Eine Verminderung der resorbierenden Flache wird 
in ihren Wirkungen am reinsten zum Ausdruck kommen in Fallen, in denen aus 
mechanischen Griinden (Ileus) ausgedehnte Darmresektionen gemacht werden 
muBten. 

KONJETZNY2 operierte aus diesem Grunde eine hochgradig adipose Frau mit einer 
Nabelhernie, welche ein Konvolut von miteinander verwachsenen und zum Tell magenartig 
erweiterten Darmschlingen enthielt. Es wurden 4,70 m Diinndarm reseziert, die Resektion 
glatt iiberstanden; der einzige Folgezustand, welcher bei der vollkommen genesenden 
Patientin, die sich eines gesunden Appetits erfreute, und in ihren Nahrungsgewohnheiten 
gegen friiher keine Anderung eintreten lieB, war eine erhebliche Reduktion des Korper
gewichts, die dazu fiihrte, daB aus der fettsiichtigen Patientin "eine schlanke Erscheinung" 
wurde. Die Gewichtsabnahme kam zum Stillstand, als gewissermaBen zwischen der noch 
zur Verfiigung stehenden resorbierenden Darmoberflache und dem noch zu erhaltenden 
lebenden Korpergewebe ein Gleichgewichtszustand eingetreten war. 

1 MULLER, FRIEDRICH: Z. klin. Med. 16, 503 (1889). 
2 KONJETZNY: Personliche Mitteilung. 

16* 
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Spezielle Untersuchungen iiber die Stickstoff- und Fettverluste nach Darm.
resektionen wurden angestellt an Kranken, denen 3-31/2 m Diinndarm entfernt 
war1. Die Verluste betrugen 30% N und 23% Fett in einem, 13% N und 16% 
Fett in einem zweiten Fall. 1m allgemeinen wird angenommen, daB bei einer 
sorgfaItigen Ernahrung bis zu 1/3 des Diinndarms ohne dauernden Schaden ent
fernt werden kann. Auf Resorptionsstorungen, wie sie bei chronischen Darm.
affektionen beobachtet werden (Stauungskatarrh, Darmtuberkulose und Amy
loid, Garungsenterocolitis, Typhus), kann hier nicht eingegangen werden, da 
die Verhaltnisse wegen der Konkurrenz der verschiedenen schadigenden Fak
toren sich nicht iibersehen lassen. 

3. Qualitativ unzureichende Ernahrung (Avitaminosen). 
Samtliche Nahrstoffe lassen sich trennen in zwei groBe Gruppen: die streng 

exogenen und die streng endogenen. Als streng exogene Nahrungsstoffe sind nach 
HOFMEISTER 2 folgende anzusehen: 

1. Samtliche konstant vorkommenden anorganischen Bestandteile des Sauge
tierkorpers, 

2. die schwefelhaltigen Gruppen der EiweiBkorper (Cystin- und Methionin
gruppe), 

3. die carbocyclischen Bausteine der EiweiBkorper (Thyrosin, Phenylalanin 
und Tryptophan), 

4. Carotin und Lutein (Lipochrome), 
5. die akzessorischen Nahrstoffe. 
Als streng endogene Korper miissen aIle artspezijischen Substanzen ange

sprochen werden, die in der Nahrung-dieMuttermilch vielleicht ausgenommen
fehlen. Die streng endogenen Bausteine des Organismus umfassen das EiweiB, 
das jeder Art charakteristisch ist, bestimmte Gallensauren und einige Farb
stoffe, die durch enterale Zufuhr nicht erganzt werden konnen. 

Eine Kost, die calorisch ausreichend ist, der aber eine oder mehrere der 
streng exogenen Nahrstoffe, zu deren Aufbau der Organismus schlechtweg un
fahig ist, fehlen, ist qualitativ unzureichend. Der dauernde Mangel streng exo
gener Nahrstoffe in der Kost fUhrt friiher oder spater mit absoluter Sicherheit 
zu schweren ErniihrungsstOrungen und - wenn keine Anderung des Kostregimes 
eintritt - zum Tode. Wie bald und in welchem MaBe der Mangel streng exo
gener Nahrstoffe zu Storungen fiihrt, hangt von folgenden Momenten ab: 

1. Wie groB der Minimalbedarf an diesem Stoff ist und wie groB der un-
vermeidliche Verlust durch Exkretion, 

2. wie groB der Vorrat an diesem Stoff ist, 
3. wie wichtig die Funktionen sind, fUr deren Ablauf er unentbehrlich ist. 
Danach ist der Vitaminbedarf des Organismus keine feststehende GroBe. 

Es ist verstandlich, daB junge, noch wachsende Individuen einen hoheren Vit
aminbedarf haben als ausgewachsene. Die Frage nach dem Vitaminminimum 
wird dadurch noch verwickeIter, daB iiberreichliches Angebot des einen Vit
amins auch eine erhohte Zufuhr anderer verlangt. Auch die relative Zusammen
setzung der Nahrung beziiglich ihres GehaItes an EiweiB, Fett und Kohlehydraten 
solI den Vitaminbedarf beeinflussen. Reichliche Kohlehydratzufuhr erfordert 

1 RlVA-Rocer u. Rum: Zit. nach HONIGMANN: Arch. Verdgskrkh. 2, 296 (1896). 
2 HOFMEISTER: Erg. Physiol. 16, 9. 
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groBere Mengen von Vitamin B. Reichliches Fettangebot dagegen wirkt Vita
min B-sparend. Die Vitamine sind reichlich im Pflanzensamen und in grunen 
Blattern gefunden worden. Einzelne von ihnen werden in tierischen Fetten und 
Tiereiern gespeichert. Die Vitaminstoffe konnen vom tierischen Organismus 
nicht gebildet werden. Sie mussen der Kost, die zureichende Mengen von Ei
weiB, Fett und Kohlehydrate enthalt, beigefugt sein, wenn die Nahrung den 
Organismus auf die Dauer gesund und leistungsfahig erhalten solI. Sie werden 
daher auch Erganzungs- oder akzessorische Nahrstoffe genannt. Die gelaufigste 
Bezeichnung ist Vitamine, worunter wir also Nahrungsbestandteile mit spezi
fischer Wirkung verstehen. Soweit wir bis jetzt sehen, kann man drei Gruppen 
unterscheiden: 1. solche, die fur die Erhaltung des Stoffwechselgleichgewichts 
bzw. die Forderung des Wachstums notwendig sind (Nutramine); 2. solche, 
deren Fehlen Erkrankung des Nervensystems bedingt (Eutonine) und schlieB
lich Stoffe, deren dauerndes Fehlen Skorbut bedingt. Nachstehende Tabelle 
gibt eine Dbersicht uber die bisher bekannten Vitamine. 

Tabelle 7. Einteilung der Vitamine nach BOMSKOV1• 

1. Fettlosliche Vitamine 2 (Lipovitamine). 

Gegenwartig gebrauch· 
Jichste Bezeichnung in 

Buchstaben 

Vitamin A (MCCOL-
LUM, KENNEDY 
1916) 

Vitamin D (MCCOL-
LUM 1925) 

Vitamin E (SURE 
1925) 

- a 

Anhang: 
3 -

Gegenwartig gebrauch- I 
Jichste Bezeichnung in 

Buchstaben 

Vitamin Bl (Acces
sory Food Factor 
Committee 1928) 

Bezeichnung nach der 

I 
Funktion Synonyma 

Antixerophthalmi- Biosterin (TAKAlIASHI 1922); 
sches Vitamin antiinfekti6ses Vitamin (CRA-

MER 1929) 
Antirachitisches Calciferol (ANGUS, ASKEW und 

Vitamin Mitarbeiter 1931) 
Antisterilitatsvit- -

amin 
Fett16sliches Wachs- -

tumsvitamin 

Fett16slicher Faktor Lecithin·Bios (IDE 1931) 
desHefewachstums 

II. Wasserliisliche V itamine. 

Bezeichnung nach 
der Funktion 

Antineuritisches 
Vitamin 

Synonyma 

Aktivator (SCHAUMANN 1911); 
Vitamin (FUNK 1912); Anti
beriberin (SUZUKI 1912); To-
rulin (EADIE und Mitarbeiter 
1912); Oryzani (SUZUKI und 
Mitarbeiter 1912); Antineu
ritin (HOFMEISTER 1918); Eu
tonin (ABDERHALDEN-SCHAU
MANN 1918) 

I 

Chemische 
Zusammen-

setzung 

C2oHaoO 

C27H42O 

-

Chemische 
Zusammen

setzung 

1 ROMINGER-MEYER·BoMSKOV: Klin. Wschr. 1930 II, 1931; 1931 II, 1342. - Z. exper. 
Med. 73, 344 (1930); 78, 273 (1931). 

2 FUNK hat fiir diese Gruppe die Bezeichnung "Vitasterine" vorgeschlagen, die sich 
allerdings nicht eingefiihrt hat. 

3 Bisher ohne allgemein anerkannte Buchstabenbenennung. 
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Gegenwartig gebrauch· 
lichste Bezeichnung in 

Buchstaben 

Vitamin B2 (Acces. 
sory Food Factor 
Committee 1928) 

Vitamin B3 (WIL· 
LIAMS, WATER· 
MANN 1927; PE· 
TERS 1930) 

VitaminB4 (READER 
und PETERS 1930) 

VitaminB5 (CARTER, 
KINNERSLEY, PE· 
TERS 1930) 

Anhang: 

Vitamin C 

Vitamin H 

Pathologie des Stoffwechsels und der Ernahrung. 

II. Wasser16sliche Vitamine (Fortsetzung). 

Bezeichnung nach 
der Funktion 

Pellagraschutzstoff 
besteht aus 3 Fak· 
toren: 1. Derma· 
tititsfaktor B 6 ; 

2. Anamiefaktor; 
3. Wachstumsfak· 
tor B2 

Alkalila biles Wachs· 
tumsvitamin der 
Taube 

Alkalilabiles Wachs· 
tumsvitamin der 
Ratte 

Alkalista biles 
Wachstumsvit· 
amin der Taube 

Alkalistabiles 
Wachstumsvit· 
amin der Ratte 

Wachstumsfaktor 
fur Hefe und Bak· 
tieren, alkalistabil 
(nicht einheitlich) 

Garungsstimulieren. 
der Faktor (nicht 
einheitlich) 

Wachstumsfaktor 
der Forelle 

Antiskorbutisches 
Vitamin 

Synonyma 

Antidermatitisfaktor (PETERS 
1929); antianamisches Vito 
amin (zum Teil) (SURE, KIK, 
SMITH 1931) 

Vitamine d'entretien ou de fonc· 
tionnement: vitamine d'utili· 
sation nutritive (RANDOIN, 
LECOQ 1926); third pigeon 
factor (PETERS 1929); factor 
of rising nutrition (CARTER, 
KINNERSLEY, PETERS 1930) 

Third rat factor (PETERS 1929) 

Fourth pigeon factor; factor of 
maintenance nutrition (CAR' 
TER und Mitarbeiter 1930); 
vitamine d'utilisation celIu· 
laire (RANDOIN, LECOQ 1929) 

Fourth rat factor (PETERS 1930) 

Bios (WILDIERS 1901); Bios I, II 
(MILLER 1924); Bios (KERR 
1928) 

Biokatalysator; Aktivator Z 
(v. EULER, SWARTZ 1924); 
Zl' Z2 (PHILIPSON 1930) 

Antiskorbutin (HOLST 1912) 

Seborrhoeverhuten· Hautfaktor (GYORGY 1931) 
des Vitamin 

III. N icht klassitizierbares Vitamin. 
Wasserunl6sliches Insoluble rat factor (HUNT 

Wachstumsvit· 1928) 
amin der Ratte 

Chemische 
Zusammeu· 

setzung 

Askorbin· 
saure 
C6HsOs 

Die Erkrankungen, welche durch den Mangel bestimmter Erganzungsnahr. 
stoffe entstehen, werden als Insujjizienzkrankheiten oder Avitaminosen genannt. 
Diejenigen Avitaminosen, die fUr europaische Verhaltnisse eine Rolle spielen, 
sind folgende: 

1 Bisher ohne allgemein anerkannte Buchstabenbenennung. 



Die Lipovitamine, das Vitamin A. 247 

1. Die Keratomalacie und Xerophthalmie ist bedingt durch das Fehlen des 
Vitamins A. 

2. Die Erkrankungen der Beriberi-Gruppe werden hervorgerufen durch das 
Fehlen des Vitamins B1 • 

3. Die Erkrankungen der Skorbutgruppe und MOLLER-BARLowsche Krank
heit treten auf bei Vitamin C-Mangel. 

4. Die Rachitis und ahnliche Erkrankungen besonders beim Saugling werden 
bei Mangel des Vitamins D beobachtet. 

5. Die Pellagra wird auf das Fehlen des Vitamins B2 zuriickgefiihrt. 

4. Die Lipovitamine, das Vitamin A. 
Das Fehlen des Vitamins A fiihrt zur Keratomalacie und Xerophthalmie. Es 

beginnt mit einer Austrocknung der Cornea und einer Lidverklebung. Sekundar 
kommt es zu einer Injektion der Conjunctiva, welche auf die Cornea iibergreift, 
die Cornea wird zerstort, ebenso die Iris; schlieBlich kann es zum Ausfallen der 
Linse und zu totaler Blindheit kommen. In Japan, wo man zahlreiche Er
krankungen dieser Art beobachtete, wird die Krankheit Hikan genannt. MoruI, 
welcher die Krankheit in Japan studierte, bemerkte, daB dieselbe bei Fischern 
selten vorkommt und durch Riihnerleber geheilt werden kann. In Europa ist 
die Krankheit besonders bei Kindern in Kopenhagen 2 beobachtet worden. Die 
Kinder hatten stark zentrifugierte Milch und als Fett P£lanzenmargarine er
halten. Die Kinder wurden durch Verabreichung von Vollmilch und Lebertran 
geheilt. Wichtig ist, daB trotz Vorhandensein von Vitamin A in der Nahrung 
Sklerose mit Keratomalacie und schlieBliche Blindheit auftreten kann, wenn 
infolge vonMagen-Darmerkrankungen das Fett als Trager des Vitamins A schlecht 
ausgenutzt wird 3. Von FALTA und NOGGERATH wurde die Krankheit erstmalig 
experimentell bei Tieren hervorgerufen. Das Fehlen von Vitamin A hat auch 
Veranderungen der Raut und der Schleimhaut zur Folge. 1m Scheidenepithel 
kommt es zu einem VerhornungsprozeB, auch an den Bronchien hat man eine 
epitheliale Ryperplasie beobachtet. Diese Vorgange an Raut und Schleimhaut 
fiihren zu einer Rerabminderung der Resistenz und begiinstigen das Aufkommen 
von Infektionen aller Art. Bei Tieren hat man Geschwiirsbildungen im Vor
magen, das Auftreten von Gallensteinen beobachtet. Auch das Auftreten von 
Hemeralopie, welches auf mangelnder Regenerationsfahigkeit des Sehpurpurs 
beruht, wird auf das Fehlen von Vitamin A zuriickgefiihrt. Bei dem experi
mentellen Studium dieser Erkrankungsgruppe hat sich gezeigt, daB das Alter 
der Tiere dabei eine wesentliche Rolle spielt. Junge Tiere erkranken bei einer 
Vitamin A-freien Kost viel regelmaBiger als altere. Xerophthalmie und ihre 
Folge wird durch Zufuhr von Vitamin A rasch geheilt, solange nicht schon 
schwere StOrungen am Auge eingetreten sind. 

Die chemische Aufklarung des Vitamins A ist neuerdings weitgehend gelungen. 
Man hat schon lange beobachtet, daB das Vitamin A mit den roten fettloslichen 

1 MORI, M.: Jb. Kinderheilk. 09, 175 (1904). 
2 BLOCH, C. E.: Eye disease and other disturbances in infants from dificiency in fat 

in the foods. Ugeskr. Laeg. (dan.) 79, 309 (1917); 80, 815, 868 (1918). - J. of Hyg. 
19, 283 (1921). 

3 BLEGV AD, OLAF: Om xerophthalmien og dens forekomst i Denmark i aarene 1909-1920. 
K0benhavn: Gyldendalske Boghandel 1923. 
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Pflanzenfarbstoffen stets gemeinsam vorkommt. Diese Farbstoffe werden als 
Carotinoide bezeichnet. Sie sind therapeutisch nur dann wirksam, wenn die 
Kost gleichzeitig als Trager des Lipovitamins Fett enthalt und dieses Fett auch 
resorbiert wird. Die Carotine stellen offenbar eine Vorstufe des Vitamins A dar. 
Das Carotin ist ein Gemisch von (t-fJ-y-Carotin. Das (t-Carotin hat folgende 
Zusammensetzung: 

CHa CHa 
"'-/ 

C CHa CHa 
/". I I 

CHa C-CH=CH-C=CH-CH=CH-C=CH-CH= 
I II 

CHa C-CHa 
~/ ~~ 

CHa "'-/ 
CHa CHa C 

= CH-CH=kH=CH-CH=6-CH=cH-iH\Ha 

Das fJ-Carotin dagegen die nachstehende: 
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Das Vitamin A entsteht durch SpaItung des fJ-Carotinmolekiils in zwei gleiche 
Halften und hat folgende Formel: 

CHa CHa 
"'-/ 

C CHa CHa 
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CHs G-CH=CH-C=CH-CH=CH-C=CH-CHsOH 
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Das Vitamin A selbst ist farblos und stellt ein in der in Warme leicht zerflieBen
des 01 dar. Bei A-frei ernahrten Ratten ist es schon in der Menge von 0,5 y 
pro Tag wirksam. 

a) Vitamin D. Das wichtigste unter den Lipovitaminen ist das Vitamin D. 
Fehlen oder ungeniigende Zufuhr laBt bei Flaschenkindern und besonders bei 
Friihgeburten die Rachitis auftreten. Die Knochenerweichung (Osteomalazie), 
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welche besonders in der Schwangerschaft auf tritt, wird als eine besondere Form 
der Rachitis bei Erwachsenen aufgefaBt. Die Entwicklung des Fetus osteo· 
malazischer Frauen entzieht dem mutterlichen Organismus seine Reserven an 
Vitamin D, wodurch die Knochenerweichung verursacht wird. 

Auch bei Tieren laBt sich durch D-Entzug eine Rachitis kiinstlich erzeugen. Jedoch 
nur unter der Bedingung, daB auch das Verhaltnis Ca zu P in der Kost gestort ist. 1st das 
Verhalten Ca zu P = 1: 2, so bleibt trotz Vitamin D-Mangel die Rachitis beim Tiere aus. 
1st das Verhalten von Ca: P = 4-10, so treten in den Knochen der Versuchstiere histo
logische Veranderungen auf, welche der der menschIichen Rachitis nahe kommen. Fehlt 
das Vitamin D allein bei normalem Gehalt der Kost an KnochenmineraIien, so tritt neben 
Wachstumsstillstand ledigIich eine Osteoporose ein. 

Bei Menschen und bei den Versuchstieren spielt fUr die Rachitisentstehung 
die Verarmung des Blutes an Phosphaten eine entscheidende Rolle. Die Skelet
erkrankung wird von ROMINGER und Mitarbeitern als Ausdruck in mehreren 
Phasen gesetzmiiBig ablaufender schwerer Mineralstoffwechselstorungen auf
gefaBt. Durch Zufuhr von Vitamin D wird die Heilung mit einer stark positiven 
Phosphatbilanz eingeleitet. Die Kalkbilanzen sollen sich erst spiiter bessern. 
tJber den Augriffspunkt des Vitamin D gehen die Meinungen auseinander. 
Auch die endokrinen Drusen, besonders die Schilddruse, sollen dabei eine Rolle 
spielen. Klinisch scheint eine Unterfunktion der Schilddruse bei Rachitis vor
zuliegen, da der Grundumsatz und Jodgehalt erniedrigt sind. Zufuhr von 
Thyroxin unterstutzt die Wirkung des Vitamin D und damit die Heilung. 

Die chemische Aufklarung des Vitamin D verdanken wir der gemeinsamen 
Arbeit von WINDAUS, HESS und POHLI. Sie fanden, daB das Ergosterin bei der 
Ultraviolettbestrahlung in Vitamin D ubergeht. Bei der Bestrahlung von Er
gosterin entstehen eine Reihe von Begleitsubstanzen, die zum Teil toxisch sind 
(Suprasterin, Toxisterin). Die Umwandlung des Ergosterins bei der Bestrahlung 
geht nach folgendem Schema vor sich: 

In der Natur kommt das Vitamin D be-
sonders reichlich im Le bertran vor. Der 
Dorsch speichert in seiner Leber sehr groBe 
Mengen des Vitamin D, die er nicht mit 
seiner Nahrung aufnimmt, sondern vielleicht 
selbst synthetisiert. Nach dem Lebertran 
sind Butter und Eigelb und schlieBlich die 
Milch, besonders die ultraviolettbestrahlte 
Milch, die D-reichsten Substanzen. 

Ergosterin 
t 

Lumisterin 
t 

Tachysterin 
t 

/ Vitaiin D "-,. 

Suprasterin Stoff 248 Suprasterin 
Toxisterin 

Als Einheit des Vitamin D gilt 1 mg einer 1 %igen Losung in 01 eines nach 
bestimmter Vorschrift bestrahlten Ergosterins. 

b) Vitamin E. Das Fehlen des Lipovitamin E bedingt schwere Veriinde
rungen an den Sexualorganen. Beim weiblichen Tier wird die Frucht geschiidigt, 
beim miinnlichen kommt es zu Degeneration der Sexualorgane. Nach wochent
licher E-freier Futterung werden die Spermatozoen unter Gestaltsveriinderungen 
unbeweglich und verklumpen. Es kommt zu einem Schwund und Nekrose der 
Samenkanalchen. Bei weiblichen Tieren bleibt der Sexualzyklus ungestort. Das 
Fehlen des Sexualvitamins laBt eine Veriinderung der Placenta erkennen, die 
zu einem Absterben der Frucht besonders bei spateren Schwangerschaften fuhrt. 

1 WINDAUS und Mitarbeiter: Z. physiol. Chem. 204, 132 (1932). 
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Wahrend beim mannlichen Tier nur die ersten Erkrankungsstadien ruckgangig 
gemacht werden konnen, sollen beim weiblichen Tier die Storungen in jedem 
Stadium zu beheben sein. 

Das Vitamin E kommt besonders reichlich in Weizen, Salat, rohen Erdnussen 
und Brunnenkresse vor. Die chemische Natur ist noch nicht aufgeklart. Ver
mutet werden Beziehungen zwischen dem Vitamin E und dem Xanthophyll. 

5. Die wasserloslichen Vitamine. Vitamin Bl • 

Das Fehlen von Vitamin Bl lOst die Beri-Beri aus. Die Krankheitsgruppe 
der Beri-Beri solI etwas naher geschildert werden, weil an ihr das Prinzip der 
Insuffizienzkrankheiten zuerst in voller Deutlichkeit erkannt und nach ge
wonnener Erkenntnis durch entsprechende MaBnahmen bekampft wurde. 

An Beri-Beri konnen aIle Rassen erkranken. Besonders haufig wird sie bei reisessenden 
Volkern beobachtet und wurde wegen ihres epidemischen Auftretens lange Zeit als Seuche 
angesehen. Man suchte lange vergeblich nach dem Erreger der Erkrankung, ohne das 
Dunkel zu lichten. Man beobachtet, daB die Krankheit mit dem Ausbreiten der europaischen 
Kultur eine rasche Zunahme erkennen lieB. Einsame Taler blieben von der Krankheit 
verschont. Japanische Eingeborene, die ihren Reis bisher mit primitiven Handmiihlen 
bearbeiteten, erkrankten selten an Beri-Beri, wahrend der mit maschinellen Einrichtungen 
gemahlene Reis offenbar zu der Krankheit pradisponierte. Das Reiskorn besteht - histo
logisch deutlich erkennbar - aus zwei differenten Schichten, die chemisch ungleichwertig 
sind. Mit Hilfe moderner Maschinen wurden die Reiskorner, die unbehandelt eine schmutzig 
ziegelrote Farbe besitzen, so lange geschliffen, bis die auBere Schicht total entfernt ist. 
Die Polierabfalle (Reiskleie) werden als Viehfutter zu hohen Preisen verkauft. Der polierte 
wellie Reis andererseits erzielt, weil er als feiner gilt, einen hoheren Preis ala der mit den 
primitiven Handmiihlen gemahlene. Mit der Einfiihrung der modernen Reisbearbeitung 
nahm die Beri-Beri eine enorme Verbreitung an, und zwar gerade in den Gegenden, in welchen 
vorzgusweise hochpolierter Reis genossen wurde. Wird der einseitigen Kost die Reiskleie 
wieder zugesetzt, bleibt die Beri-Beri aus oder kommt, wenn sie bereits ausgebrochen ist, 
prompt zur Heilung. Die Beri-Beri ist also bedingt durch das Fehlen gewisser Erganzungs
nahrstoffe in der Kost, welche in der Reiskleie reichlich enthalten sind, beim Polieren des 
Reises mit entfernt werden, und kann somit als Prototyp einer Insuffizienzkrankheit darge
stellt werden. Die Symptome der Erkrankung haben zu der Unterscheidung von vier Formen 
der Beri-Beri gefiihrt: 

1. Die leichte sensibel-motorische Form, die am haufigsten vorkommt; die Kranken 
fiihlen, besonders in den Sommermonaten, Unsicherheit und Schwache in den Beinen, 
Taubheit in den FuBriicken und den Unterschenkeln. Die Wadenmuskeln werden druck
empfindlich, es tritt nach geringen Anstrengungen Herzklopfen, gelegentlich ein geringes 
Odem an den Unterschenkeln auf. Die anfanglich haufig gesteigerten Kniereflexe erloschen 
spater. Die Korpertemperatur zeigt keine Veranderung. Dieses leichte Stadium der 
Erkrankung kann zur Ausheilung kommen oder geht iiber in die 

2. trockene atrophische Form, welche unter zunehmender Muskelatrophie zur all
mahlichen Lahmung der Ober- und Unterschenkel, Hande und Arme fiihrt. Die Kranken 
verfallen einer skeletartigen Abmagerung, konnen aber auch in diesem Stadium durch 
entsprechende Diat vollstandig geheilt werden. Nach langerem Bestande der Krankheit 
konnen Kontrakturen an Handen und FiiBen und an den Armen zuriickbleiben. Die 

3. Form ist von GREIG1 ala Epidemic dropsy beschrieben worden. Diese ist nach den 
Beschreibungen in der Literatur und unseren Beobachtungen in der Kriegszeit schwer von 
der bereits erwahnten Odemkranklleit abzugrenzen. Beide Erkrankungen zeigen gemeinsam 
den ausgedehnten Hohlenhydrops das Anasarka und die besonders nach Verschwinden 
der Odeme sichtbare hochgradigeAbmagerung und Muskelatrophie. Die nervosen Storungen, 
Lahmung der Intercostalmuskeln, des Zwerchfella, der Kehlkopfmuskeln, Ausfalls
erscheinungen seitens der Hirnnerven und des Vagus werden bei der Odemkranklleit stets 

1 GREIG: Epidemic dropsy. Sci. Mem. Off. Med. a. San. Dep. Governement India, 
N. s. Hill, No 45. 
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vermiBt, wahrend sie bei der hydropischen Beri·Beri mehr oder weniger ausgebildet haufig 
vorkommen. Auch die hochgradige Herzbeutelwassersucht, die bei der Beri-Beri nicht 
selten als Todesursache anzusehen ist, wird bei Odemkranken in diesem MaBe nur aus
nahmsweise gefunden. 

4. Die als akut perniziose oder kardiovasculare beschriebene Form der Krankheit setzt 
oft binnen einiger Stunden mit Prakordialangst, Herzjagen, Atemnot, Ubelkeit, Erbrechen 
und Durchfallen bei normaler Korpertemperatur ein. Das Herz, besonders der rechte 
Ventrikel, soil dabei stark vergroBert sein, an der Spitze ein lautes systolisches Gerausch 
mit verstarktem 2. Pulmonalton horbar werden. Die Harnmenge ist bis auf 100-200 ccm 
in 24 Stunden vermindert, der Harn enthalt viel Indican, gelegentlich etwas EiweiB und 
selten Diazoreaktion gebende Substanzen. Der Tod tritt unter den Zeichen zunehmender 
Herzschwache in wenigen Tagen oder W ochen ein. Bemerkenswerterweise konnen auch 
Sauglinge Beri-Beri-kranker Miitter unter ahnlichen Symptomen innerhalb weniger Stunden 
erkranken und sterben. 

Eine wesentliche Stiitze fiir die Auffassung der Beri-Beri als Insuffizienzkrankheit ist 
der Nachweis, daB eine der menschlichen Beri-Beri sehr ahnliche Krankheit bei Hiihnern, 
Enten und Tauben durch Verfiitterung von weiBem Reis erzeugt werden kann. Die ersten 
Symptome erscheinen beim Huhn nach ausschlieBlicher Fiitterung von poliertem Reis 
nach 20-30 Tagen. Sie besteht in einer beginnenden Lahmung der Extensoren der Beine, 
die bald auf Fliigel- und Nackenmuskulatur und schlieBlich auf die gesamte Korper
muskulatur iibergreift. Die Tiere liegen regungslos auf einer Seite und sterben in einer 
Woche nach Beginn der Lahmungssymptome. Zu den wesentlichen Symptomen gehort 
eine Schlucklahmung, eingefiihrtes Wasser flieBt den Tieren aus dem Schnabel wieder aus, 
die Vogel verschlucken sich beim Fiittern aus der Hand. Der Gewichtsverlust betragt 20% 1. 

Die Gasstoffwechselveranderung, welche man nach Vitamin B1-freier Kost 
beobachtete, speziell die Abnahme der CO2-Ausscheidung, werden als Folge der 
Inanition aufgefaBt. Die schweren Storungen des Kohlehydrat-, Fett-, Lipoid
und Wasserhaushalts, welche man bei der experimentellen Beri-Beri festgestellt 
hat, lassen vermuten, daB das Vitamin Bl in den intermediaren Stoffwechsel 
tief eingreift. 

Nach vielen Versuchen, die chemische Natur des Vitamin Bl aufzuklaren, hat 
WINDAUS 2 aus Reiskleie Krystalle isoliert, die vielleicht ein Derivat der Purin
reihe von der Formel C12H16N40S darstellen. Die Substanz ist schon bei kranken 
Tauben in der Menge von 2,4 y wirksam. Das Vitamin Bl ist in Reiskleie, 
PreBhefe, Vollkornmehl, Ntissen und Mandeln, Eigelb und Rinderleber beson
ders reichlich vorhanden. 

Das Studium der Beri-Beri hat vor allem klargestellt, daB die Ursache dieser 
Erkrankung in einer qualitativ unzureichenden Ernahrung zu suchen ist. Das 
Prinzip der Nahrungsinsuffizienz, auf welchem sich die Lehre von den Avit
amino sen aufbaut, ist durch die therapeutischen Erfolge, welche die Heilbarkeit 
der Beri-Beri durch Zufuhr der fehlenden Erganzungsnahrstoffe bewiesen hat, 
sichergestellt. Ein beweisendes Experiment im groBen wurde von TAKAKI 3 in 
der japanischen Marine aufgestellt. Es gelang ihm, die dort friiher in groBem 
Umfange und schwer auftretende Beri-Beri auszurotten, indem er statt der 
frtiheren einseitigen Reiskost eine calorienarmere, an akzessorischen Nahr
stoffen, an Fleisch, Obst und Gemiisen aber reichere gemischte Kost einfiihrte. 

a) Vitamin B20 Das Vitamin B2 ist offenbar nicht einheitlicher Natur. 
Man vermutet, daB es sich aus drei Teilfaktoren, einem Wachstums-, einem 

1 VEDDER and CLARK: A study of Polyneuritis Gallinarum. Philippine J. Sci. 7, 423 
(1912). - HOFMEISTER: Biochem. Z. 103, 218 (1920). 

2 WINDAUS und Mitarbeiter: Hoppe-Seylers Z. 204, 123 (1932). 
3 TAKAKI: Sei-i-kwai 1885, 1886, 1887. Zit. nach FUNK. 
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Antidermatitisfaktor und einem antianamischen Faktor zusammensetzt. Das 
Fehlen des Vitamin B2 fiihrt zur Pellagra. Diese Erkrankung ist bei der mais
essenden Landbevtilkerung in Norditalien, Rumanien und Siidamerika ver
breitet. 1m Vordergrund der Erscheinungen stehen schwer degenerative Ver
anderungen des Nervensystems, ein charakteristisches Erythem der Haut, 
schmerzliche Stomatitis und Pharyngitis, eine pernizitise Anamie und schlieB
lich psychische Veranderungen. Unter den aufgefiihrten Teilvitaminen steIIt 
der Wachstumsfaktor das eigentliche Vitamin B2 dar. Er ist ein zu den Lipo
chromen gehtiriges Flavin. Unter den weiteren Teilfaktoren fallt dem anti
anamischen eine ganz besondere Beachtung zu, weil sein Fehlen Anamien vom 
Typus der menschlichen Perniciosa hervorrufen solI. Nach CASTLE! wird die 
Ursache aller Anamien vom Charakter der Perniciosa in dem Fehlen einer spezi
fischen Reaktion im Verdauungstrakt gesehen. Diese Reaktion kommt zustande 
durch die Einwirkung eines Extrinsicfaktors und eines endogenen, vom Magen 
sezernierten Faktors (intrinsic Factor). 

Wenn einer dieser beiden noch hypothetischen Faktoren fehlt, kann die 
Substanz, deren Aufgabe es ist, die Erythropoese zu steuern, nicht gebildet 
werden. Yom gesunden Organismus wird dieser Stoff in der Leber gestapelt, 
wodurch die antianamische Wirkung der Leberextrakte erklart wird. CASTLE 
meint, daB die echte menschliche Perniciosa durch das Fehlen des Magenfaktors 
bedingt sei, welcher infolge der Schleimhautatrophie nicht gebildet werden kann. 
Eine andere Form der Anamie solI durch einen Nahrungsdefektzustand kommen, 
bei ihr ist die Magenfunktion normal. 

b) Vitamin C. Das Fehlen des Vitamin C bedingt den Skorbut. Die Ge
schichte der skorbutischen Erkrankung lehrt, daB sie vor allem bei Kriegsziigen, 
Belagerungen, zur Zeit von Hungersnot und bei Entdeckungsreisen epidemisch 
auftrat. So hat z. B. VASCO DE GAMA auf seiner GroBindienreise die Halfte 
seiner Schiffsbesatzung an Skorbut verloren. Bei der Belagerung von Paris 
1871 und wahrend des WeItkrieges sind in ·.()sterreich, auf dem Balkan und 
RuBland gehaufte FaIle von Skorbut beobachtet worden. Aber auch sporadische 
Einzelerkrankungen kommen vor. Es ist eine Jahrhundertealte Erfahrung, daB 
der Skorbut besonders dann auf tritt, wenn die Wahl der Kost nach Art und 
Menge beschrankt ist. Wegen seines epidemischen Auftretens hat man den 
Skorbut lange Zeit fiir die Folge einer lnfektion oder einer Vergiftung gehalten. 
Erst die experimentell am Meerschweinchen durchgefiihrten Untersuchungen 
von AXEL HOLST und FROHLICH haben bewiesen, daB der Skorbut eine Vit
aminmangelkrankheit ist. Es gelang ihnen durch Vitamin C-freie Kost eine 
Krankheit zu erzeugen, die dem menschlichen Skorbut in allen wesentlichen 
Punkten entspricht. 

Die Skorbutkranken machen einen niedergeschlagenen Eindruck. Sie sind 
blaB oder blaBgelb, ihre Haut ist trocken, schuppt leicht, neigt zu Bildung 
kleinster Blutungen und livider Flecken. Das Zahnfleisch ist dunkelrot, weich 
und besonders in der Umgebung caritiser Zahne geschwollen. 1m weiteren Ver
lauf der Erkrankung treten Blutungen unter die Knochenhaut und in die Mus
kulatur auf. Die Muskeln, besonders der Waden, sind druckschmerzhaft. Die 
Schmerzen in der Beinmuskulatur zwingen die Kranken, eine besondere Haltung, 

1 CASTLE und Mitarbeiter: Lancet 1932, 1198. 
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Seiltanzerstellung, einzunehmen. Wenn nicht jetzt frische vegetabilische Kost 
zur Verfiigung gestellt wird, treten unter zunehmender Abmagerung waBrige 
und blutige Ergiisse in die Haut, den Herzbeutel und Brustfellraum und in 
groBe Gelenke ein. Es kommt auch zu hartnackigen Durchfallen mit blutig
ser6sen Entleerungen. 1m 18. Jahrhundert hatte der Schiffsskorbut eine Sterb
lichkeit von 50-70%. 

Eine dem menschlichen Skorbut in allen wesentlichen Punkten gleichende 
Erkrankung laBt sich beim Meerschweinchen erzeugen, die einseitig mit Roggen
oder Weizenbrot oder auch mit Mehl das aus Hafer, Roggen oder Weizen her
gestellt ist, gefiittert wurden. Versuchstiere, welche 3-4 Wochen diese ein
seitige Kost zugefiihrt bekommen, gehen unter typischen Symptomen zugrunde. 

Genau wie beim Menschen tritt in der Gingiva eine blauliche Hyperamie, 
an einigen Stell~n Ulcerationen mit Blutungen ins Zahnfleisch und Lockerung 
der Zahne auf. Die Weichteile der Kniegegend, das vordere Ende der Rippen 
zeigen gieichfalls Blutungen. Daneben wird eine Knochenbrilchigkeit, seltener 
Hiimaturie und Odeme festgestellt. AIle die eben geschilderten Symptome treten 
nicht ein, wenn die Meerschweinchen mit WeifJkohl, Karotten oder Lowenzahn 
gefiittert werden. Um die antiskorbutisch wirksamen Substanzen ausfindig zu 
machen, gibt man den Tieren zu der Getreidekost verschiedene Zusatze. Es 
zeigt sich, daB frische Kartoffeln, WeiBkohl, Lowenzahn, Karotten, Citronen
saft bei gleichzeitiger Verfiitterung einseitiger Haferkost den Ausbruch der 
skorbutischen Symptome verhiiten konnen. Verschiedene Konservierungsverfahren 
wirken nun auf das antiskorbutische Prinzip schadigend bzw. vernichtend ein. 
Als solche Eingriffe sind folgende bekannt: Erhitzen auf 110-120°, Aufkochen 
bei 100°, Eintrocknen bei niederen Temperaturen. 

Der infantile Skorbut zeigt zunehmende Anamie und Appetitlosigkeit, Muskel
schwache, Depression, Schmerzen in den unteren Extremitaten, subperiostale 
Blutungen, Frakturen an den Rippen, seltener Ekchymosen. Das Kind halt die 
Beine unbeweglich und schreit bei Beriihrung. Fieber tritt auf nach Blutungen. 
Zahnfleischblutungen erst, wenn Zahne kommen. 

Fiir die Atiologie des infantilen Skorbuts sind diese Erkenntnisse liber die 
Konservierungsmethoden von besonderer Bedeutung geworden. Es wird jetzt 
wohl allgemein angenommen, daB die einzige Ursache der MOLLER-BARLOW
schen Krankheit eine langdauernde Ernahrung der Kinder a) mit hochsterili
sierter Milch oder b) mit kiinstlichen Milchpraparaten oder c) schlieBlich mit 
Kindermehl als Hauptnahrung darstellen. Bewiesen wurde diese Auffassung 
durch die Fiitterung eines jungen Affen mit kondensierter Milch, welcher dann 
dieselben Erscheinungen und Symptome zeigte wie die Kinder mit BARLowscher 
Krankheit. 

Ahnlich wie bei der Beri-Beri wurde auch beim Skorbut durch ein Experi
ment im groBen die heilende Wirkung gewisser akzessorischer Nahrstoffe er
kannt. In der Mitte des 18. Jahrhunderts wurde die antiskorbutische Eigenschaft 
des Citronensaftes von KRAMERl entdeckt, und wiihrend fruher der unbehandelte 
Schiffsskorbut eine hohe Mortalitiit von 50-70% aufwies, ist nach der Ein
fiihrung des Citronensaftes in die Bekostigung der englischen Kriegsmarine der 
Skorbut dort so gut wie erloschen. AIle hier angefuhrten Tatsachen zusammen 

1 KRAMER: Zit. nach SCHRODER: Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 17, 263 (1913). 
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mit den groBen Erfahrungen der menschlichen Pathologie zeigen, daB der Skorbut 
eine Diatkrankheit und, wie wir jetzt bestimmter sagen konnen, dem Typus der 
Insuffizienzkrankheiten zuzurechnen ist. Die Ergebnisse der experimenteUen 
Untersuchungen decken sich ganz mit den Erfahrungen der Klinik des Skorbuts, 
wir wissen, daB frisches Gemuse und saftige Fruchte, ungekochte Milch, vor aHem 
aber die als V olksnahrung bedeutsame Kartoffel den Menschen vor Erkrankung 
an Skorbut schiitzen, andererseits aber die bereits ausgebrochene Krankheit 
zur Heilung bringen konnen. Die ReindarsteUung des antiskorbutischen Prin
zips ist gelungen. Wir wissen, daB das Vitamin C die Askorbinsaure CsHsOs ist. 

Neuerdings ist es auch bei Affen, Ratten und Hiihnchen gelungen, typischen 
Skorbut zu erzeugen. 

6. Qualitativ unzureichende Ernahrung durch Aufnahme biologisch un
wertiger EiweiBkorper. 

Biologisch unterwertige EiweiBkorper sind solche, denen bestimmte Kom
plexe, zu deren Synthese der tierische Korper nicht imstande ist, fehlen. Os
BORNE und MENDELl haben ausgedehnte Versuche mit biologisch unterwertigem 
PflanzeneiweiB gemacht, das sie an wachsende Ratten verfiitterten. Es wurde 
streng darauf geachtet, daB die NichteiweiBkomponenten der Kost (akzesso
rische Nahrstoffe und -salze) in geniigender, zum Wachstum ausreichender 
Menge vorhanden waren. Wurden nun unter Variation der EiweiBarten wach
sende Ratten mit Phaseolin, Zein, Leim, Konglutin, Roggengliadin, Hordein 
langere Zeit gefUttert, so blieb das Wachstum stehen, oder es trat Gewichts
abnahme ein. Es steUte sich heraus, daB dieser Wachstumsstillstand gerade 
bei denjenigen EiweiBkorpern eintrat, denen Lysin, Tyrosin oder Tryptophan 
einzeln oder gemeinsam fehlten. Fragt man, wieviel Gramm EiweiB nach ihrer 
Zusammensetzung aus Aminosauren dem KorpereiweiB biologisch aquivalent 
sind, so ergibt sich nach THOMAS 2 : 

100 g KartoffeleiweiB. 71 g KorpereiweiB 
100 g WeizeneiweiB 40 g 
100 g MaiseiweiB. . . 30 g 

Die Bedeutung der chemischen Verschiedenheit der EiweiBkorper fUr den 
Stoffwechsel haben unter anderem MICHAUD 3 und ZISTERER 4 betont. 

MICHAUD verfiitterte bei seinen Versuchen unter gleichzeitiger Zufuhr stickstofffreien 
Materials nach langerem EiweiBhunger eine Stickstoffmenge, die der in cler Vorperiode 
vom Korper verlorenen entsprach, einmal in Form von PflanzeneiweiB (Gliadin und Edestin) 
und gleich darauf in arteigenem Hundefleisch. Bei Verfiitterung von PflanzeneiweiB stieg 
unter sonst gleichen Bedingungen die EiweiBzersetzung weit hoher als bei der gleichen 
Menge HundeeiweiB. ZISTERER gibt fiir die von MICHAUD und von ihm selbst erhaltenen 
Werte folgende Vergleichszahlen: 

MICHAUD: 
Hundefleisch 

100 
ZISTERER: 

Pferdefleisch 
108 

Rindermuskel 
100 

Nutrose 
121 

Casein 
128 

Edestin 
153 

Aleuronat 
106 

Casein 
121 

1 OSBORNE u. MENDEL: Hoppe-Seylers Z. 80, H.5 (1912). 

Gliadin 
163 

2 THOMAS: Virchows Arch. 1, 219 (1909). 3 MICHAUD: Z. physik. Chern. 59, 405. 
4 ZISTERER: Z. BioI. 53, 157. 
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Es zeigt sich in diesen Versuchen, daB arteigenes Fleisch jedem anderen 
Eiwei(3 uberlegen ist, eine Feststellung, die bei der Kinderernahrung in tausend
faltigen Erfahrungen langst gemacht wurde, wo sich immer wieder zeigt, daB 
MuttermilcheiweiB dem KuhmilcheiweiB iiberlegen ist. 

Die Storungen der Korrelation del' Niihrstoffe. Untersuchungen, die von 
FRANZ HOFMEISTER inauguriert, von TACHAU1 durchgefiihrt wurden, deuten 
darauf hin, daB eine an sich quantitativ sowohl wie qualitativ zureichende Nahrung 
zur Erhaltung des Lebens dann ungeeignet werden kann, wenn das VerhliJtnis 
der einzelnen Nahrstoffe zueinander eine starke Verschiebung erfahrt. 

Die Versuche wurden an weiBen Mausen durchgefiihrt, die mit KommiBbrot sehr lange 
am Leben erhalten werden konnen. 1m KommiBbrot betragt das Verhaltnis von Kohle
hydrat zu EiweiB 8,5 zu 1. Reichert man den Kohlehydratgehalt des Brotes durch Trankung 
mit 50%iger Rohrzuckerlosung noch weiter an, so daB das Verhaltnis 11,5 zu 1 wird, so 
gehen die damit ernahrten Tiere zugrunde. Das gleiche Ergebnis hatte eine Verschiebung 
des Nahrstoffverhaltnisses zugunsten des Fettes. Bei der Deutung der Resultate erortert 
TACHAU vorwiegend drei Momente: 

1. einen "Widerwillen der Tiere gegen eine so ausgesprochen einseitig schmeckende 
Nahrung," 

2. "Unfahigkeit des Darmtractus, sie auszunutzen und zu resorbieren", 
3. "eine Einrichtung des intermediaren Stoffwechsels, welche die Ausnutzung bestimmter 

Nahrstoffe, z. B. Kohlehydrate, von der Mitwirkung anderer, z. B. des EiweiBes, abhangig 
macht." 

Die Ausfiihrungen dieses Abschnittes zeigen, daB eine auf die Dauer gesund 
erhaltende Ernahrung folgende Bedingungen erfiillen muB: 1. sie muB quanti
tativ zureichend sein, d. h. unter Beriicksichtigung der energetischen Leistungen 
des Individuums einen geniigend hohen Brennwert erhalten; 2. muB das EiweiB
minimum gedeckt sein, und 3. miissen die einzelnen Nahrstoffgruppen in einem 
bestimmten Verhaltnis zueinander stehen, d. h. die Korrelation der Nahrstoffe 
darf unbeschadet des Prinzips ihrer isodynamen Verwertung iiber ein bestimmtes 
MaB hinaus nicht gesti:irt sein; 4. muB die Nahrung ausreichende Mengen von 
akzessorischen Nahrstoffen (Vitaminen) enthalten. 

B. Del' EiweiBstoffwechsel und seine Storungen. 
1. Einteilung der EiweiBkorper. 

Die EiweiBki:irper sind wie folgt eingeteilt: 

1. Einfache Proteine (Proteine). 
A. Eigentliche EiweiBstoffe. B. Albuminoide (GerusteiweiBe). 

Albumine, 
Globuline, 
N ucleoalbumine 
Histone, 
Protamine, 
Prolamine. 

Kollagen 
Keratin, 
Elastin, 
Glutin, 
Amyloid u. a. 

11. ZU8ammenge8etzte Proteine (Proteide). 

Chromoproteide (z. B. Hamoglobin), 
N ucleoproteide, 
Glykoproteide. 

1 TACHAU: Biochem. Z. 65, 377 (1914); 67, 338. 
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Samtliche Spaltungsprodukte der EiweiBkorper sind IX-AminO- NH2 
sauren, deren chemisches Verhalten durch die Gruppe (s. Formel) -LCOOH 
bestimmt wird. Die IX-Aminosauren sind amphotere Elektrolyte I 
und konnen daher mit Sauren wie mit Basen Salze bilden, die H 
stark hydrolytisch dissoziiert sind. Durch Besetzung, sei es der sauren oder 
basischen Gruppe, kann ihnen ihr Doppelcharakter genommen werden, so daB 
sie lediglich als Sauren oder Basen fungieren. 

Durch Aldehydanlagerung an die Aminogruppe laBt sich der basische Charakter 
abstumpfen, und der Saurecharakter iiberwiegt. Man kann auf diese Weise durch Zusatz 
von Formaldehyd die Aminosauren titrieren (Formoltitrierung). 

OHa CHa 
I I 

H-C-NH2 + H2CO = H-C-N = CH2 + H20 
I I 
COOH COOH 

Unter den Aminosauren haben eine besondere Bedeutung diejenigen mit aromatischem 
Radikal: 

Das Phenylalanin: 

/"'-. 
I I 
"'-./ 

CH2 

I 
CH(NH2) 

~OOH 

Die Paraoxyphenylalanin: Tyrosin 
OH 

/', 

~) 
CH2 

I 
CH(NH2) 

tOOH 
In enger Beziehung zum Jodstoffwechsel der Schilddriise steht das Dijodtyrosin: 

OH 

('" J liJ 
"\,/ 
CH2 

I 
CH·NH2 

tOOH 

und das 
/"'-.-CH2-CH(NH2)-COOH 

Tryptophan: I I I Indolalanin 
"-./"-./ 

NH 

Eine Aminosaure, welche neuerdings ein besonderes klinisches Interesse bei 
der Behandlung des Magengeschwurs gewonnen hat, ist das heterocyclische 
Histidin. Dem Histidin kommen, mit KOHL durchgefiihrten Untersuchungen in 
meinem Institut zufolge, tiefgreifende Wirkungen auf den Gerinnungsvorgang im 
Sinne der Beschleunigung zu. Wir vermuten, daB diese Eigenschaft des Histidins 
bei der Ausheilung der Magengeschwiire eine nicht unwesentliche Rolle spielt. 

Histidin: HC-NH Glucosamin: CH20H 

II >CH tHOH 
C-N tHOH 
I I 

CH2 CHOH 
I I 

CHNH2 CHNH2 

dooH b,;'P 
"'-.H 

AuBer den bisher besprochenen Aminosauren kennen wir als Aminozucker
verbindung das Glucosamin. 
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Als schwefelhaltige Aminosaure ist das Oystin erwahnenswert: 

Das Oystin ist das wichtigste bisher bekannte OHaS--SOHa 
schwefelhaltige EiweiBspaltprodukt. Ihm kommt fUr die 6H(NH) JH(NH ) 
Oxydationsvorgange im Organismus eine groBe Bedeutung I s I a 
zu, indem die Disulfidgruppe des Cystins als Wasser- OOOH OOOH 
stoffacceptor eine Rolle spielt. Das Cystin verbindet sich mit der Glutamin
saure zum Glutathion: 

HOOC-CH-HN-CO OO-NH-OH-OOOH 
I , I I 

OHs HaN-eH HC-NHa CHg 

&2 H);-S-S-dHs 6Hs 

600H ~OOH 
Das Glutathion ist eine sehr weit verbreitete Verbindung, die fast in jedem 
organischen Material, z. B. auch im Blut und Muskelgewebe, nachgewiesen 
werden konnte. In welchem Umfange das Glutathion bei den Dehydrierungs
prozessen im Organismus eine Rolle spielt, ist bisher nicht zu fibersehen. An 
seiner groBen biologischen Bedeutung ist aber nicht zu zweifeln. 

Neben dem bisher fUr die einzige schwefelhaltige Aminosaure gehaltenen 
Cystin kommt im EiweiB noch eine zweite M ethionin genannte schwefelhaltige 
Aminosaure vor. Das Methionin solI in manchen EiweiBarten reichlicher als 
das Cystin enthalten sein und dasselbe in der Nahrung vertreten k6nnen. Durch 
Entmethylierung entsteht aus dem Methionin fiber Homocystein das Homo
cystin und daraus wieder das Cystein: 

OHa OHaSH OHaS-SOHs 

S' I I I OHs OHa OHg 
I I I I 

OHg OHNHg OHNHs OHNHs 
I I I I 

OHs OOOH OOOH OOOH 
I 

OHNHs 
I 

OOOH 
Methionin 

Homocystein Homocystin 
Oystein 

Als weitere wichtige schwefelhaltige Verbindung ist die Ohondroitinschwefel
saure zu nennen. Die Chondroitinschwefelsaure ist in Mucinen und Mucoiden 
und im Gelenkknorpel ent- Schwefels!l.uregruppe 
halten. Auch in dem unter CHa . 0 . SOs . OH 
krankhaften Bedingungen HO . 6H 
entstehendem Amyloid soll i I 
sie vorkommen. Ferner ist ~ HO------;I 
sie in der menschlichen ·s H~. OH 
und tierischen Aorta, im +- ~ I 0 
menschlichen Harn und der ~ He . NH . 00 . OH31 
Rinderniere nachgewiesen g H6 Acetylgruppe 
worden. Ohondroitinschwefel- 6 
8iiure (siehe nebenstehende t 
Formel). Hier schlieBt sich die Glucuronsaure an. 

B lirger. Pathologische Physiologie. 2. Aufi. 17 
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Die Aminosauren sind die im Eiweillmolekill praformierten Bausteine desselben und 
kommen in gleicher Art und wechselnder Ausbeute bei allen Spaltungsmethoden zur 
Erscheinung, einerlei ob die Spaltung durch Sauren, Alkalien oder Fermente geschieht. 

Das NahrungseiweiB der Tiere entstammt letzten Endes dem Pflanzenreich. Durch 
Abbau und Umbau wird es der betreffenden Art adaquat gemacht, wodurch eine unendliche 
Mannigfaltigkeit erzielt und die Artspezi/itat der EiweiBkorper garantiert wird. 

Der enterale Eiweillabbau wird eingeleitet durch die peptische Magenverdauung. Das 
Pepsin verwandelt in Gegenwart von Salzsaure samtliche genuinen Eiweillkorper in lOsliche 
Acidalbuminate, die weiter in Peptone gespalten werden. 1m allgemeinen kommt es im 
Magen nicht zum Auftreten freier Aminosauren. 1m Darm geht die Spaltung am besten bei 
schwach alkalischer Reaktion unter Einwirkung des Trypsins weiter bis zu groBeren Amino
saurenkomplexen. 

Abgesondert wird das Trypsin in Gestalt seines Proferments Trypsinogen. Dieses wird 
durch die Enterokinase der Darmschleimhaut in aktives Trypsin umgewandelt. Nach 
W ALDSOHMITZ-LErrzl soli auch das Trypsinogen ebenso wie die Enterokinase vom Pankreas 
abgesondert, aber erst im Darm wirksam werden. Das Erepsin spaltet groBere Aminosauren
komplexe von bestimmter Zusammensetzung, die sog. Polypeptide. Es wird als Peptidase 
bezeichnet, weil es z. B. Casein nur nach vorausgegangener Pepsinverdauung angreifen 
kann. 

Wieweit unter physiologischen Bedingnngen die Aufspaltung der EiweiBkorper geht, 
ist generell nicht zu beantworten. Sicher ist, daB Peptone resorbiert werden konnen. 
Nach Leimfiitterung hat RUBNER Leim im Ham gefunden. Nach Verfiitterung von Hemi
elastin und dem BENoE-JoNEsschen Eiweillkorper sah man die Substanzen unabgebaut 
ins Blut iibertreten. Uber das weitere Schicksal der im Darm auftretenden Aminosauren 
ist folgendes bekannt: Verfiittert man ein Aminosaurengemisch, so gehen die Aminosauren 
nur zum allergeringsten Teil in den Ham iiber. Die Hauptmenge wird in der Darmwand 
bereits wieder synthetisiert. 1m stromenden Blut verdauender Tiere konnten aber durch 
Dialyse diffusionsfahige Substanzen, unter ihnen reichlich Aminosauren nachgewiesen 
werden, in dem man in die Kontinuitat der BlutgefaBbahn einen langen diinnwandigen 
gewundenen Collodiumschlauch einschaltet, welcher von einem mit physiologischer Koch
salzlosung gefiillten Mantel umgeben ist. Das durch den Schlauch zirkulierende Blut 
laBt seine diffusiblen Eiweillabbauprodukte in die Kochsalzlosung iibertreten, in welcher 
sie nach Eindampfen in erheblichen Mengen nachgewiesen werden und hochstwahrscheinlich 
geht die EiweiBresorption normalerweise vorwiegend in aminosaurem Stadium vor sich 2. 

MENDEL und ROOKWOOD 3 konnten zeigen, dall auch peptische Verdauungsprodukte der 
Resorption unterliegen konnen. Untersucht man den Darminllalt, so werden alle bekannten 
Aminosauren als Verdauungsprodukte des EiweiBes gefunden. 

Die in der Darmschleimhaut und jenseits derselben im Blut aufgefundenen absoluten 
Mengen von freien Aminosauren sind selbst wahrend der Eiweillaufnahme sehr gering, 
was entweder durch eine rasche Resynthetisierung derselben zu Eiweillkorpem in der 
Darmwand oder dafiir spricht, daB die Zellen des Organismus eine sehr grolle Aufnahme
fahigkeit fiir freie Aminosauren zeigen. Werden grollere Mengen Aminosauren direkt ins 
Blut gespritzt, so kann durch diese MaBnahme der Aminosaurespiegel nur sehl' wenig gehoben 
werden'. BERG 5 ist es gelungen durch Aminosaurenfiitterung in der Leber eine Vermehrung 
bestimmter Aminosaurekomplexe nachzuweisen. Ebenso ist es nach ausgiebiger Eiweill
fiitterung an Hiihner, Mause, Enten und Hunde zu einer Vermehrung des Lebergewichts 
und des Gerbsaurestickstoffs ohne entsprechende Vermehrung des Phosphorgehalts gekom
men, woraus zu schlieBen ist, daB das aufgenommene Eiweill nicht zum Aufbau neuen 
Gewebes verwendet, sondem als Reserveeiweill in den Zellen abgelagert wurde 6 • 

Nach der alten Lehre von VOlT 7 ist in einem gutgenahrten Organismus das EiweiB 
in zwei biologisch ungleichartigen Formen vorhanden. Ein Teil des resorbierten Nahrungs-

1 WALDSOHMITZ-LErrz: Hoppe-Seylers Z. 132, 181 (1924). 
2 ABEL: Physiologenkongrell Groningen. 
3 MENDEL and ROOKWOOD: Amer. J. Physioi. 12, 336 (1904). 
, BANG: Biochem. Z. 74, 278 (1916). 
5 BERG u. CARN-BRONNER: Biochem. Z. 61, 434, 464 (1914). 
6 TIOHMENEW: Biochem. Z. 59, 326 (1913). - GRUND: Z. BioI. 54, 173 (1910). 

_ 7 VOlT: HERlIIANNS Handbuch der Physiologie, Bd.6, 1, 1. 1881. 
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eiweiBes bleibt in den 8aften als zirkulierendes EiweiB zuriick. Dieses zirkulierende EiweiB 
ist von anderen Autoren als labiles EiweiB, ZelieneinschluBeiweiB bezeichnet worden. Diese 
Form des EiweiBes hat eine wesentlich hiihere Zersetzlichkeit als das sog. OrganeiweifJ. 
Der griiBte Teil des NahrungseiweiBes wird verbrannt. Der Umsatz kann entsprechend 
dem EiweiBgehalt der Nahrung erheblich gesteigert werden. Yom Darmkanal des Menschen 
kiinnen nach RUBNER 880 g gebratenes Fleisch und 950 g Eier in 24 8tunden ausgenutzt 
werden. 

Nach den Untersuchungen von SPECK l und FOLIN 2 ist es sicher, daB man 
zwei Arten des EiweifJstoftwechsels nach der Art des Abbaus unterscheiden kann. 
Diese Tatsache ist fUr das Verstandnis pathologischer Vorgange von groBer Be
deutung. LaBt sich namlich dartun, daB exogenes und endogenes EiweiB zu diffe
renten Stoffwechselendprodukten fiihren, so muB bei allen den Zustanden, 
welche mit einem erhohten Zerfall korpereigenen Gewebes einhergehen, die 
Relation der N-haltigen Bestandteile des Harns sich in charakteristischer Weise 
verschieben. Zu den von der Ernahrung in weitgehender Weise unabhangigen 
stickstoffhaltigen Harnbestandteilen gehort der von SALKOWSKI 3 sog. kolloidale 
Stickstoff des Harns und das Kreatin und Kreatinin. Chemisch setzt sich der 
kolloidale Stickstoff aus polypeptidartigen schwer dialysierbaren Stoffen zu
sammen, die bei der Hydrolyse mit Salzsaure reichlich Aminosauren liefern. 
Unter ihnen spielen die Oxyproteinsauren eine besondere Rolle. In welcher 
Weise man durch geeignete Ernahrung die relativen Verhaltnisse der N-haltigen 
Harnbestandteile andern kann, zeigte die folgende von FOLIN 4 zusammengestellte 
Tabelle: 

Volumen des Hams. 
Gesamtstickstoff 
Harnstoff -N . 
Ammoniak-N . 
Hamsaure-N . 
Kreatinin-N . 
Unbestimmter N 
Gesamt-80s· .. 
Anorganische 80s . 
Gepaarte 80s . . . 
Neutraler 8 als 80s . 

EiweiBreiche Nahrung 
1170 ccm 
16,8 g 

14,70 = 87,5% 
0,49 = 3,0% 
0,18 = 1,1% 
0,58 = 3,6% 
0,85 = 4,9% 
3,64 
3,27 = 90% 
0,19 = 5,2% 
0,18 = 4,8% 

EiweiBarme Nahrung 
385 ccm 

3,60 g 
2,20 = 61,7% 
0,42 = 11,3% 
0,09 = 2,5% 
0,60 = 17,2% 
0,27 = 7,3% 

0,46 = 60,5% 
0,10 = 13,2% 
0,20 = 26,3% 

Aus dieser Tabelle ist deutlich zu ersehen, daB die absoluten Werte fiir 
Kreatininstickstoff und fUr den neutralen Schwefel bei eiweiBreicher und eiweiB
armer Nahrung quantitativ gleich sind. Diese Endprodukte, die von der alimen
taren Zufuhr des EiweiBes weitgehend unabhangig in gleicher Menge ausge
schieden werden, sind die Produkte des endogenen oder Gewebsstoftwechsels. Der 
exogene EiweiBstoffwechsel liefert, wie lange bekannt, hauptsachlich Harnstoff 
und anorganische Schwefelsaure und ist in einer konstanten Abhangigkeit von 
der mit der Nahrung zugefiihrten EiweiBmenge. 

Bevor in die Besprechung der pathologischen Verhaltnisse des EiweiBstoffwechsels 
eingetreten werden kann, muB noch einiges iiber das 8chicksal des mit der Nahrung auf· 
genommenen EiweiBes vorausgeschickt werden. Der griiBere Teil des in der Nahrung 
zugefiihrten EiweiBes findet im Organismus keine dauemde Verwendung. Nach aHem was 
wir wissen, geht der N·haltige Anteil einen anderen Weg als der N-freie Rest. Die bei 

1 8PEOK: Erg. Physiol. 2, 1 (1903). 2 FOLIN: Amer. J. Physiol. 13, 171 (1905). 
s 8ALK.OWSKI: Berl. klin. Wschr. 1910 II, 1748. 
4 FOLIN: Amer. J. Physiol. 13, 171 (1905). 

17* 
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der fermentativen Aufspaltung des EiweiBes entstehenden Aminosauren werden ihrer 
NH2-Gruppe beraubt. Es entsteht Ammoniak. Dieser als Desamidierung geschilderte 
Vorgang kann sich auf verschiedenen Wegen vollziehen. Man unterscheidet die reduktive, 
hydrolytische und oxydative Desamidierung der Aminosauren. Erfolgt die Desamidierung 
durch Reduktion, so entstehen aus Aminosauren unter H 2-Aufnahme einfache Carbonsauren. 
Das ist z. B. bei den Faulnisprozessen der Fall. Der Vorgang verlauft nach folgendem 
Schema: 

Asparaginsaure 
COOH 
I 

CH2 

dH(NH2) 

~OOH 

Bernsteinsaure 
COOH 
I 
CH2 

+H2 = I +NHa 
CH2 

~OOH 
IX-Aminosauren kiinnen durch oxydative De8amidierung in IX·Ketonsaure iibergehen. 

Manin 
CHa 
I 

CH(NH2) + 0 --+ 

I 
COOH 

Brenztraubensaure 
CHa 
I 

CO +NHa 
I 
COOH 

Die hydrolyti8che De8amidierung geht unter Wasseraufnahme nach folgendem Schema 
vor sich: 

Milchsaure 
CHa 
I/H 
C" +NHa 
I "OH 
COOH 

In allen diesen Fallen wird das Ammoniak (NHa) verfiigbar, das nur zur Harnstoffbildung 
herangezogen wird, welcher in der Norm 80% des im Harn ausgeschiedenen Stickstoffs 
enthalt. Nur 4-6% sind normalerweise als Ammoniak, hiichstens 2% als Aminosauren im 
Harn enthalten. 

Die De8amidierung geht in der Hauptsache in der Leber vor sich. Hier wird das 
freiwerdende Ammoniak zu Harnstoff synthetisiert. Vielleicht wird Harnstoff (FISKE!, 
NONNENBRUCH 2 ) auch in anderen Organen gebildet. Man kann den Harnstoff als ein Diamid 
der Kohlensaure auffassen und sich mit SCHMIEDEBERG die Entstehung des Harnstoffs 
nach folgendem Schema vorstellen: 

Aus dem zunachst entstehenden kohlensauren Ammonium wird Wasser abgespalten 
und es entsteht das carbaminsaure Ammonium, das durch abermalige Wasserabspaltung 
in Harnstoff iibergeht. 

Nach neueren Arbeiten 3 verlauft die Harnstoffsynthese in der Leber folgender
maBen: zuerst lagert sich an die - Aminogruppe des Ornithins 1 Molekiil 
Ammoniak und 1 Molekiil Kohlensaure an und es entsteht unter Austritt von 
1 Molekiil Wasser ein Molekiil Citrullin nach folgender Gleichung: 

COOH-CHNH2-CH2-CH2 CH~H2 + CO2 + NHa = 

COOH-CHNH2-CH2-CH2CH2-NH-CO-NH2 + H 20. 

1 FISKE and KARSNER: J. of bioI. Chem. 16, 3 (1913). - FISKE and SUMNER: J. of bioI. 
Chem. 18, 285 (1914). 

2 NONNENBRUCH u. GOTTSCHALK: Arch. f. exper. Path. 96, U5 (1921); 99, 261, 270, 
300 (1923). a KREBS: Hoppe-Seylers Z. 210, 33. 



Das Stickstoffgleichgewicht und seine Storungen. 261 

Die zweite Reaktion der Hamstoffsynthese ist der Zusammentritt von 1 Molekiil 
Citrullin mit einem weiteren Molekiil Ammoniak unter Austritt von einem 
zweiten Molekiil Wasser unter Bildung des Arginins 

Arginin 

Die dritte Reaktion ist die hydrolytische Spaltung des Arginins durch 
Arginase in Omithin und Hamstoff: 

Arnigin 

COOH-CHNH2-CH2-CH2-CH2-NH-C<~~2 + H 20 = 

COOH-CHNH2-CH2-CH2-CH2NH2 + 0 = C<~~2 
2 

Ornithin Harnstoff 

Haben wir so das Hauptschicksal des NahrungseiweiBes bis zu seiner Ausscheidung 
als Harnstoff verfolgt, so fragt sich jetzt, wie der durch den endogenen Gewebsstoffwechsel 
taglich zu Verlust gehende Anteil des KorpereiweiBes seine Erganzung findet. Bei Besprechung 
des Hungerstoffwechsels ist bereits darauf hingewiesen worden, daB, wenn Nahrung von 
auBen nicht zugefiihrt wird, taglich eine bestimmte allerdings sehr niedrige Menge von 
Stickstoff zur Ausscheidung gelangt, die nur aus dem KorpereiweiB herriihren kann. Durch 
stickstofffreie einseitige Kohlehydratkost laBt sich nach LANDERGREEN l die Stickstoff
ausscheidung auf 0,047 g pro Korperkilo herabdriicken. Nach THoMAs 2 liegen die Harn-N
Werte bei eiweiBfreier Kost zwischen 1,84 und 3,80 g fiir den erwachsenen Menschen. Diese 
geringen Zahlen sind die aus dem endogenen EiweiBstoffwechsel herriihrenden N-haltigen 
Bestandteile des Gewebsstoffwechsels. Die ihnen entsprechende Menge EiweiB muB, solI 
das Leben nicht gefahrdet werden, dauernd in der Nahrung enthalten sein. Dieses Eiweif3-
minimum ist in seiner Hohe abhangig von der Abnutzungsquote, die ihrerseits je nach der 
Intensitat der gesamten vitalen Zelltatigkeit in ihrem Umfange variieren wird. Fiir kurze 
Perioden sichert sich der Korper vor der Gefahr der voriibergehenden Unterschreitung 
des EiweiBminimums einen gewissen Reservebestand an VorratseiweiB, der zum Teil im 
Blutplasma zirkuliert, zum Teil als ZelleinschluBeiweiB im Bestande der einzelnen Zellen 
untergebracht ist. Hierbei gehoren vielleicht auch die bereits erwahnten nach Aminosaure
verfiitterung in der Leber nachweisbaren EiweiBvorrate. 

2. Das Stickstoffgleichgewicht und seine Storungen. 
Da nach den gemachten Ausfiihrungen der groBte Teil des mit der Nahrung 

zugefiihrten EiweiBes den Karper als Stickstoff mit dem Ham wieder verliiBt, 
der kleinere vom Karper benutzte Anteil des NahrungseiweiBes aber genau der 
Abnutzungsquote des Korpereiweifjes entspricht, muB sich daraus ein Gleich
gewichtszustand ergeben, d. h. die Gesamtmenge des zugefiihrten Nahrungs
stickstoffs entspricht der Gesamtmenge der mit Ham und Kot den K6rper 
verlassenden stickstoffhaltigen Verbindungen. Dieses sog. Stickstoffgleichgewicht 
wird unter physiologischen Bedingungen nur dann gestort sein, wenn durch 
besondere Versuchsanordnungen der Organismus gezwungen wird, vom eigenen 
Bestande EiweiB abzubauen, das EiweiBminimum also unterschritten wird, oder 
wie im Hunger iiberhaupt kein Stickstoff zugefiihrt wird. 

Die Storungen des Stickstoffgleichgewichts lassen sich gruppieren in solche 
mit positiver und solche negativer N-Bilanz, die unter den Storungen des EiweiB
stoffwechsels abgehandelt sind. 

1 LANDERGREEN: Skand. Arch. Physiol. (Berl. u. Lpz.) 14, 112 (1903). 
2 THOMAS: Pfliigers Arch. 219 (1909). 
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Eine positive Bilanz wird unter folgenden Verhaltnissen beobachtet: beirn 
Wachstum, in der Graviditat, im Muskeltraining, in der Rekonvaleszenz und 
bei iiberreichlicher Zufuhr und Fetten. Fiir die ersten drei aufgefiihrten FaIle 
ist die Zuriickhaltung N-haltiger Nahrungsbestandteile ohne weiteres verstand
lich. Es handelt sich bei ihnen urn den Neuaufbau von Korpergewebe. Das 
Wachstum schreitet mit einer der Zunahme des Korpers an EiweiB entspreehen
den Zuriiekhaltung von stiekstoffhaltigen Nahrungsbestandteilen fort. Die Gravi
ditiit kann man als einen besonderen Fall des Waehstums auffassen. Im Training 
liegen die Dinge insofern komplizierter, als die Zunahme von Muskelmasse nieht 
in allen Fallen naehweisbar ist, und naeh akuten Anstrengungen sogar negative 
N-Bilanzen siehergestellt sind. 

BORNSTEIN1 fand in einem Selbstversuch bei einer Zulage von 40 g Casein zur Erhaltungs. 
kost eine erheblicheRetention von EiweiB imKorper, welche irn letzten Viertel der 18tagigen 
Untersuchungsreihe langsam anstieg. 

Die Frage der EiweifJmast hat fiir die mensehliehe Ernahrungslehre eine 
untergeordnete Bedeutung, denn sieher bedarf es sehr unphysiologiseher Kost
ordnung, urn dureh iibersehiissige Fleischzufuhr, iiber deren UnzweckmafJigkeit 
und Schiidlichkeit die Kliniker sieh einig sind, einen eehten Fleisehansatz zu 
erzielen. Im strengen Sinne hat man nur dann das Reeht von EiweiBmast zu 
reden, wenn es sieh urn eine Volumzunahme bzw. Hypertrophie der einzelnen 
Zelle dank der iibermiiBigen Zufuhr stiekstoffhaltigen Materials handelt, nieht 
aber dann, wenn Zellen neu gebildet werden. 

Die Erfahrungen der Landwirtschaft sprechen dafiir, daB es tatsachlich in besonders 
angeordneten Versuchen moglich ist, auch bei ausgewachsenen Tieren einen erheblichen 
Fleischansatz zu erzielen, wobei das Verhaltnis zwischen wasser- und fettfreier Trockensub
stanz konstant bleibt. PFEIFFER und HENNEBERG 2 konnten in 100 oder 150 Tagen volle 
100 g N beim ausgewachsenen Hammel zum Ansatz bringen. Beirn Menschen scheitern aIle 
derartigen Versuche an dem Faktor der Konstitution, der hier fiir die Erhaltung des indivi
duellen Habitus eine viel groBere Rolle zu spielen scheint als bei domestizierten Tieren. 
Es ist auf die Dauer unmoglich, ohne entsprechende Steigerung der korperlichen Tatigkeit, 
einem Menschen gegen seinen Appetit groBere Mengen Fleisch zuzufiihren und damit einen 
Ansatz zu erzwingen. 

3. Quantitative Storungen des EiweiBabbaues. 

Die quantitativen Storungen des EiweiBabbaus konnen sieh einerseits darin 
iiuBern, daB bei normaler Relation der N-Bestandteile des Harns wesentlieh 
mehr Stiekstoff dureh Harn und Kot ausgefiihrt werden, als mit der genau 
analysierten Nahrung eingenommen wurden. Dieser Zustand wird als negative 
N -Bilanz bezeiehnet. In einer zweiten Reihe geht die negative N -Bilanz mit 
einer Versehiebung der N-haltigen Harnbestandteile gegeniiber der Norm ein
her, d. h. es konnen Aminosauren, die sonst nur in Spuren im Rarn zu finden 
sind, in erheblieheren Mengen darin auftreten. Es kann das Ammoniak vermehrt 
sein, oder der von SALKOWSKI 3 sog. kolloidale Stiekstoff in groBeren Mengen 
im Harn auftreten. 

Die Aufstellung einer exakten N -Bilanz erfordert die genaue Kenntnis samt-
lieher Einnahmen und Ausgaben, soweit N-haltige Bestandteile in Frage kommen. 

1 BORNSTEIN: Pfliigers Arch. 83, 540 (1901). 
2 PFEIFFER u. HENNEBERG: J. Landw. 38, 218 (1890). 
3 SALKOWSKI: Berl. klin. Wschr. 191011, 1748. 
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Es kann als allgemeine Regel gelten, daB jede Schiidigung, die den Korper trifft 
und die Zellen in ihrer V italitiit mehr oder weniger weitgehend beeintriichtigt, 
zu einer M ehrausluhr von N fiihrt. Solche Zellschiidigungen konnen physikali
scher und chemischer Natur sein. Zu den physikalischen gehoren z. B. Schadi
gungen durch hohe Temperaturen, durch Rontgenstrahlen und Radiumeinwir
kung. Zu den chemischen hat man zu rechnen erstens Gifte, die im Korper selbst 
entstehen, zweitens solche, die durch in den Korper eingedrungene Parasiten 
gebildet werden, und schlieBlich solche, die dem Korper auf oralem oder paren
teralem Wege einverleibt werden. 1m Korper selbst solI es nach hochgradigen 
korperlichen Uberanstrengungen zu Schadigungen des EiweiBbestandes kommen. 
In manchen Fallen kommt es zur Kombination mehrerer solcher Noxen. So 
wirkt eine weitgehende Verbruhung einmal durch Zerstorung der Zellen selbst, 
zweitens aber auch durch die beim Zellzerfall freiwerdenden Gifte. Am meisten 
diskutiert ist die Frage nach dem sog. toxischen EiweifJzerlall, welcher durch 
Gilte, die der Organismus selbst bildet, veranlaBt wird. Als Paradigma moge der 
EiweiBumsatz bei Krebskranken kurz besprochen werden. Vergleicht man, wie 
F. MULLER! es getan hat, die N-Ausfuhr carcinomkranker Menschen mit der 
unter gleichen Nahrungsbedingungen lebender Gesunder, so zeigt sich, daB die 
N-Ausscheidung Krebskranker oft groBer ist als die Einnahme und der Korper 
der Carcinomtrager dementsprechend von seinem EiweiBbestand verliert. 
MULLERS klassische Untersuchungen zeigten, daB auch bei reichlicher Nahrungs
zufuhr es bei manchen Krebskranken nicht gelingt, die Schwelle des N-Gleich
gewichts zu erreichen. Neuere von LAUTER 2 an der MULLERschen Klinik durch
gefuhrte Untersuchungen stellen fest, daB bei den meisten Carcinomtragem das 
EiweiBminimum normal ist. Nur vereinzelte FaIle lassen eine Erhohung des
selben erkennen. Bei der sog. BANTIschen Erkrankung ist von UMBER 3 ein 
toxischer EiweiBzerfall wahrscheinlich gemacht worden. Er glaubt, daB hier 
die erkrankte Milz der primare toxische anamisierende Ausgangspunkt der 
Erkrankung ist. 

Bei der paroxysmalen Hiimoglobinurie, die in ihren Ursachen bisher noch 
nicht geklart ist, sind erheblich Stickstoffverluste allein schon durch den "Ober
tritt des Hamoglobins in den Ham bedingt. 

Bei der Eklampsie ist die Relation der N-haltigen Bestandteile des Hams 
gestort. ZWEIFEL 4 stellte eine deutliche Vermehrung des Neutralschwefels fest. 
1m HOFMEISTERschen Laboratorium wurde eine Vermehrung der Nucleinsauren 
aufgedeckt. Genaue Stickstoffbilanzen fehlen bei diesen Zustanden. 

Fur die zweite Gruppe ist die Botriocephalusanamie 5 ein gutes Beispiel; 
bei ihr laBt sich eine negative N-Bilanz, hervorgerufen durch den toxischen 
EiweiBzerfall, nachweisen. Werden aber die giftproduzierenden Wurmer 
erfolgreich abgetrieben, so tritt ein normaler EiweiBumsatz ein. In diesem 
Fall ist das toxische Agens mit Sicherheit im Wurm zu suchen. Als Bei
spiel fur die letzte Gruppe moge der gesteigerte EiweiBzerfall nach Phosphor-

1 MULLER: Z. klin. Med. 18, 496 (1889). 
2 LAUTER u. JENKE: Dtsch. Arch. klin. Med. 148, 331 (1925). 
3 UMBER: Z. klin. Med. /)/). - Milich. med. Wschr. 1912 II. 
4 ZWEIFEL: Arch. Gynak. 72, 1-98. - EPEKE: Biochem. Z.12. - SASAKI: Beitr. chern. 

Physiol. u. Path. 9 u. 11. - PONS: Beitr. chern. Physiol. u. Path. 9. 
S ROSENQUIST: Z. klin. Med. 49. 
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vergiftung1 dienen. Bei ihr werden die Leberzellen in so weitgehender Weise 
geschadigt, daB im lebenden Organismus die autolytischen Fermente das 
tJbergewicht bekommen und der Abbau des Lebergewebes bis zu den Amino
sauren herunter in solchem Umfange stattfindet, daB ihre Anhaufung im Blut 
zu einer vermehrten Ausscheidung im Harn fiihrt. Ahnlich dem Phosphor 
wirkt auch die Chloroformvergiftung. Auch das Chloroform kann eine Beschleu
nigung der Organautolyse bewirken 2• 

In die gleiche Gruppe gehOren aIle jene Zustande, bei welchen es aus mechani
schen Ursachen (Traumen) zum Gewebszerfall kommt und die Zerfallsprodukte 
toxische Wirkungen entfalten; so konnten in neueren Untersuchungen BURGER 
und GRAUHAN 3 zeigen, daB jede gr6Bere unter aseptischen Bedingungen durch
gefiihrte Operation mit Zellzertriimmerung einhergeht, welche am Tage nach 
der Operation zu einer erheblich vermehrten Stickstoffausfuhr AniaB gibt (po8t
operative Azoturie). Werden sehr breite Wundflachen gesetzt, so kann es durch 
Zerfall und Resorption von Granulationen auch ohne die dominierende Mit
wirkung von Bakterien zu Zustandsbildern kommen, welche am treffendsten 
als W undkachexie bezeichnet werden. Der oft letale Ausgang groBer ausgedehnter 
Operationen der durch Infektion, Blutungen oder andere Zwischenfalle nicht 
erklart werden kann, ist sicher die Folge einer chronischen Eiwei{3zerfallstoxiko8e. 

Eine besonders interessante aber noch wenig studierte Form vermehrten 
EiweiBzerfalls ist die sog. po8thiimorrhagi8che Azoturie. Es sind mehrfach nach 
abundanten Magen- und Darmblutungen an Tagen, an denen die betreffenden 
Patienten nahezu keine Nahrung aufnahmen, 20, ja 26 g Stickstoff im Harn 
beobachtet worden. Die Erklarung dieser Erscheinung ist wahrscheinlich darin 
zu sehen, daB durch die groBen Blutverluste eine Ernahrungsstorung besonders 
empfindlicher Zellelemente eintrat, die in ihrer Folge zu einer Einschmelzung 
der geschadigten Elemente fiihrte. Unter dem EinfluB therapeutischer Ader
lasse kommt es nie zu solchen posthamorrhagischen Azoturien4 • 

'Die Stickstoffbilanz bei Infektionskrankheiten ist sehr haufig eine negative. 
Die Verhaltnisse sind hier aus verschiedenen Griinden schwer zu iibersehen. 
Einmal ist bei einer Reihe derartiger Zustande die Nahrungsaufnahme soweit 
gestort, daB die Inanition den Stoffwechsel beherrscht, und die EiweiBverluste 
einfach durch Einschmelzung von Bestanden des mehr oder weniger hungern
den Organismus zu erklaren sind. Eine weitere Gruppe von Kranken zeigt infolge 
der Infektion so hohe Korpertemperaturen, daB viele Autoren geneigt sind, die 
Zellschadigungen mit nachfolgender Einschmelzung als Folgen der Hyperthermie 
zu deuten, was von GRAHAM und POULTON 5 abgelehnt wird. Eine letzte Gruppe 
zeigt aber unter AusschluB der eben genannten Bedingungen so hochgradige 
Stickstoffverluste, daB dieselben notwendigerweise als Folgen des toxisch-infek
tiOsen EiweiBzerfalls gedeutet werden miissen. Eigene Untersuchungen am 
hochfiebernden Malarialq:anken, die aus voller Gesundheit heraus bei bestem 

1 JAKOBY: Z. physik. Chern. SO, 174 (1900). -PORGES, E. U. O. PRZffiRAM: Arch.f. exper. 
Path. 1)9, 20 (1908). 

2 CHI.UtI: Arch. f. exper. Path. 60, 255 (1909). 
3 BURGER U. GRAUHAN: Z. exper. Med. 27, 97 (1922); SI), 16 (1923); 42, 345 (1924). -

Klin. Wschr. 1927 I, 1716. 
4 KOLLISCH: Wien. klin. Wschr. 1897 I. - MAGNUS-LEVY: Virchows Arch. 11)2. 
5 GRAHAM and POULTON: Quart. J. Med. 6, 82 (1912). 
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Ernahrungszustand ihre Anfalle bekamen, ergaben 24stundige Stickstoffmengen 
bis zu 24 bis 27 gl. 

Das Problem des toxiscken Eiweipzerfalls im Fieber steht immer noch zur 
Diskussion. Wie oben ausgefiihrt, sind nur solche Untersuchungen iiberzeugend, 
bei denen die eiweiBarme Kost gleichzeitig sehr calorienreich gestaltet wird. 
KOCHER 2 ernahrte einen Typhuskranken mit eiweiBarmer 3 g N -enthaltender Kost 
bei gleichzeitiger Zufuhr bis zu 80 Calorien pro Kilogramm. Trotzdem wurden 
13-22 g Stickstoff taglich zuviel ausgeschieden. Gesunde, ebenso ernahrte 
Personen, bei denen die Verbrennungen durch Steigerung der Muskelarbeit urn 
100% in die Rohe getrieben wurden, zeigten im Gegensatz zu den Fieberkranken 
keine negative N-Bilanz. Es scheint, daB durch diese Untersuchungen die 
Tatsache des toxischen EiweiBzerfalls gesichert ist. Man hat sich ferner die 
Frage vorgelegt, ob die durch den toxischen EiweiBzerfall bedingte Stickstoff
mehrausfuhr den endogenen oder exogenen EiweiBumsatz betreffen. KKAUSS3 

zeigte, daB das EiweiBminimum urn ein Vielfaches des Normalen erhoht ist, 
und daB an dieser' Erhohung die Rarnsaure und Kreatininausfuhr, also Pro
dukte des endogenen EiweiBumsatzes erheblich beteiligt sind. 

Auch im afebrilen Inkubationsstadium zeigen im N-Minimum bei calorischer 
Uberernahrung gehaltene Infektionskranke eine deutliche Steigerung des Gesamt
stoffwechsels mit erheblicher Erhohung des EiweiBumsatzes 4 . Nach FREUND und 
GRAFE 5 sollen Storungen der chern is chen Warmeregulation mit gleichsinnigen 
Storungen einer Zentralregulation des EiweiBumsatzes einhergehen. Wird durch 
Ausschaltung der chemischen Warmeregulation das Fieber vermieden, so geht 
trotzdem der EiweiBumsatz stark in die Rohe. Die Autoren glauben, daB Regu
lationsbahnen fUr den EiweiBstoffwechsel von einem mit dem Warmezentrum 
gekoppelten Zentrum im Ralszentrum durch den Sympathicus zur Leber ziehen, 
welche als gemeinsames Erfolgsorgan fUr die Regulation des Warme- und des 
EiweiBhaushalts angesehen wird (Naheres s. Kapitel VII). 

Auch bei SchilddrusenstOrungen, welche bekanntlich mit einer starken Stei
gerung der Gesamtumsetzungen einhergehen, kommt es zu negativen N-Bilanzen. 
Die Steigerung der EiweiBzersetzung halt sich in diesem FaIle aber stets im 
Rahmen der Erhohung der Gesamtverbrennung. 

Auch bei der parenteralen Einverleibung von korperfremden Substanzen 
kommt es zu negativen N-Bilanzen; sie ist fUr den Arzt deshalb von hoher Be
deutung, weil sie aus therapeutischen Griinden haufig geiibt wird. Vor allem 
sind es die EiweiBkorper, die bei der Serumtherapie, bei Transfusionen, Protein
korpertherapie, bei der sog. Autolysattherapie des Krebses Verwendung finden 
und die in ihren Wirkungen zum groBen Teil noch uniibersehbar sind. Nach 
gut gelungenen Blutiibertragungen wird das EiweiB des Bluttransplantates 
nicht zerschlagen, sondern retiniert: Das Stickstoffgleichgewicht bleibt un
gestort (BURGER 6). Die Schwierigkeit, hier einen tieferen Einblick in das Ge
schehen zu tun, beruht zum Teil darin, daB der Organismus imstande ist, mit 

1 BURGER: Beitrag zum Kreatininstoffwechsel, III. Z. exper. Med. 12 (1912). 
2 KOCHER: Dtsch. Arch. klin. Med. lUi, 82 (1914). 
3 KRAUSS: Dtsch. Arch. klin. Med. 1926, 156. 
4 STRIEK u. WILSON: Dtsch. Arch. klin. Med. 157, 173 (1927). - BARN, K. U. J. LANG

HANS: Dtsch. Arch. klin. Med. 161, 181 (1928). 
5 FREUND U. GRAFE: Dtsch. Arch. klin. Med. 121, 36 (1916). 
6 BURGER: Verh. dtsch. Kongr. inn. Med. Wiesbaden 1927, 239. 
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Hilfe von Abwehrfermenten aus an sich ungiftigen EiweiBkomplexen hoch
wirksame Substanzen abzuspalten, die ihren toxischen EinfluB auf den Organis
mus in deletarer Weise ausiiben konnen. Wir danken den Bemiihungen von 
SCHITTENHELM und WEICHARDT1 eine weitgehende Aufklarung der komplizierten 
Zusammenhange 2• Sie zeigen, daB bei der parenteralen Verdauung von EiweiB
korpern verschiedener Struktur ganz differente Abbauprodukte auftreten konnen. 
Peptone, welche vollstandig oder wesentlich aus Monoaminosauren bestehen, 
wie z. B. Peptone aus Seide, Casein, RoBhaar, Edestin, sind in ihrer Wirkung 
auf den Organismus v611ig indifferent. Dagegen zeichneten sich die aus diamino
saurereichen Paarlingen zusammengesetzten EiweiBkorper, die Histone und 
Protamine bei parenteraler Einverleibung durch ihre intensive Giftwirkung aus. 
Solche Amine sind in den Bakterienleibern nachgewiesen worden, Z. B. Tuber
kulosamin von RUPPEL 3, Sepsin von FAUST 4• Andererseits zeigte WEICHARDT u, 

daB durch EiweiBspaltprodukte eine allgemeine Leistungssteigerung, die auf 
einer Protoplasmaaktivierung beruhe, zu finden sei. WEICHARDT nimmt eine 
omnicellulare Wirkung an. Solche Wirkungen lassen sich schon nach geringen 
Eingriffen am korpereigenen EiweiB demonstrieren. Entnimmt man einem 
jugendlichen Menschen etwas Blut und koaguliert das Serum durch Eintraufeln 
in kochende KochsalzlOsung, reinjiziert darauf das Koagulat intramuskular, so 
lassen sich Erhohungen der Leukocytenzahlen um viele Tausend im Kubik
millimeter nachweisen, wie ich in unpublizierten Versuchen 1918/19 zeigen 
konnte. Ahnliche Wirkungen lassen sich beziiglich der Steigerung des Agglu
tinationstiters nach parenteraler Einverleibung von EiweiBkorpern nachweisen. 
Bessere Effekte erzielt man, wenn statt denaturierten KorpereiweiBes korper
fremdes EiweiB verwendet wird. 

Die Physiologie. der Proteinkorperwirkungen ist noch durchaus undurch
sichtig. Analysenreines Material findet fUr therapeutische Zwecke kaum Ver
wendung. Deshalb lassen sich die fraglos vorhandenen Wirkungen nicht mit
einander vergleichen. AIle Beobachtungen deuten darauf hin, daB es sich um 
cellulare Wirkungen handelt. Man hat gesteigerte Leistungen der driisigen Organe 
(Milchdriise, Pankreas, Magen), der quergestreiften Muskulatur und des Herzens 
beobachtet. Zellen, die sich bereits in einem entziindlichen Reizzustand be
finden, reagieren besonders lebhaft auf die parenterale EiweiBinjektion, wodurch 
die defensive Entziindung eine Steigerung erfahrt, was auch in einer Anregung 
der Phagocytose seinen Ausdruck findet. Auf die Vielseitigkeit des Einflusses 
der Proteinkorper und ihrem verschiedenen Wirkungsmechanismus ist besonders 
von SCHITTENHELM 6 immer wieder hingewiesen worden. 

Die wiederholte parenterale Zufuhr von EiweiB kann bei Tieren und Menschen 
zu den schweren Symptomen der Uberempfindlichkeit fUhren, anscheinend immer 
erst dann, wenn das erstinjizierte EiweiB die Bildung von Antikorpern aus
gelOst hat. Fiir diesen Vorgang ist eine gewisse Zeit notig, in welcher die 
"Sensibilisierung" des Korpers vor sich geht. Der ganze Vorgang des Uber-

1 SCIDTTENHELM u. WEICHARDT: Z. exper. Path. u. Ther. 10, 1; 11, 68 (1912). - Miinch. 
med. Wschr. 1910 II, 1911 I, 1912 I. 

2 WEICHARDT: Die Grundlagen der unspezifischen Therapie. Berlin: Julius Springer 
1936. 3 RUPPEL: Hoppe-Seylers Z. 26, 218 (1898). 

4 FAUST: Arch. f. exper. Path. 61, 248 (1904). 
5 WEICHARDT: Miinch. med. Wschr. 1920. 6 SCIDTTENHELM: Med. Klin. 192211. 
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empfindlichwerdens eines parenteral mit EiweiB behandelten Organismus wird 
als Anaphylaxie bezeichnet (Einzelheiten s. S.386), 

Man hat lange Zeit geglaubt, daB als sensibilisierende Substanzen nur anaphy
laktogene EiweiBkarper pflanzlichen und tierischen Ursprungs wirksam sind. 
Neuerdings sind auch andere chemisch definierte Karper (Lipoide, Medikamente) 
als Anaphylaktogene geschrieben worden. Die Voraussetzung fUr die anaphylak
togene Wirksamkeit ist ihre Laslichkeit in den Geweben. Auch hier gilt das 
Gesetz corpera non agunt nisi soluta. Die Karper verhalten sich bei der ana
phylaktischen Reaktion streng artspezifisch, d. h. ein mit Rinderserum vorbehan
deltes Tier kann nur durch Nachbehandlung mit dem gleichartigen Rinder
serum, nicht aber z. B. mit Pferdeserum anaphylaktisch gemacht werden. Werden 
die Antigene chemisch denaturiert oder z. B. durch Jodbehandlung, so wird 
die anaphylaktische Reaktion nur noch mit jodiertem EiweiB ausgelast. 

4. Qualitative Storungen des EiweiBstoffwechsels. 
Von den quantitativen Bestimmungen des EiweiBabbaus kann man solche 

qualitativer Art unterscheiden. Wahrend die quantitativen Storungen aIle mit 
einer veranderten Bilanz einhergehen, kann bei den qualitativen prinzipiell das 
Stickstoffgleichgewicht erhalten sein, der Abbau aber nicht bis zu den ,End
produkten durchgefUhrt werden. Die Gruppe der letzteren wird als Starung 
des intermediaren EiweiBabbaus gekennzeichnet. Ihr Studium ist deshalb von 
weittragender Bedeutung, weil sie uns einen Einblick in das physiologische 
Geschehen, das hier gewissermaBen an einem bestimmten Punkte haltmacht, 
gewahrleistet. Es ist begreiflich, daB beide Arten, die quantitativen sowohl 
wie die qualitativen EiweiBstoffwechselstarungen auch kombiniert vorkommen 
kannen. Neben den Abbaustorungen kennt man solche des Aufbaus; hier sind 
unsere Kenntnisse noch sehr geringe, weil zur chemischen Differenzierung ver
wandter EiweiBarten groBe Mengen von Ausgangsmaterial natig sind. Der Ver
such, z. B. das Oarcinomeiweif3 seiner Zusammensetzung aus einzelnen Amino
sauren nach zu charakterisieren, ist aus den angefuhrten Grunden bisher noch 
nicht gelungen. Wohl hat man bei der chemischen Untersuchung des Krebs
gewebes, dessen vermehrten Gehalt an Nucleoalbuminen, seine relative Armut 
an Globulinen und seinen Reichtum an Albuminen uberhaupt gefunden. Auch 
glaubt man, daB das Nucleohiston ein konstanter Bestandteil schnell wachsen
der Tumoren sei, doch handelt es sich in allen diesen Fallen doch immer nur um 
Einzeluntersuchungen, denen man eine allgemeine Bedeutung bis heute nicht 
vindizieren darfl. Sicherzustehen scheint allein der hohe Fermentreichtum des 
Krebsgewebes, welcher nicht nur durch einen rascheren autolytischen Zerfall 
der Geschwulst selbst dargetan wird, sondern welcher auch die Autolyse anderer 
Organe zu beschleunigen imstande ist. Vielleicht ist dieser Fermentreichtum 
auch die Ursache einer sehr ins Auge fallenden Abartung des EiweiBes bestimmter 
basartiger Geschwulste, namlich der Melanosarkome. Hier solI es nach den Vor
stellungen von FURTH durch die Wirkung autolytisch eiweiBspaltender Fermente 
zur Abspaltung gewisser cyclischer Komplexe aus ungefarbten Protoplasma
eiweiBkarpern kommen, und diese letzteren werden sodann durch oxydative 
Fermente zu Melanin umgestaltet. Auch der Nachweis einer Tyrosinase ist in 

NEUBERG u. GOTTSOHALK: OPPENHEIMERS Handbuch, Bd.4, S.446-448. 1925. 
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solchen Tumoren gefiihrt worden l . In einem FaIle ist es zudem gelungen, die 
abweichende Zusammensetzung des Melanins in einem Sarkom von dem physio
logisch vorkommenden Pigmente nachzuweisen 2• 

Bei der allgemeinen Sarkomatose des Knochenmarks ist ein durch seine Los
lichkeitsbedingungen auffallender EiweiBkorper gefunden worden. Dieser von 
BENCE-JoNES entdeckte EiweiBkorper koaguliert bei 50-58°, lOst sich aber 
bei hoheren Temperaturen wieder auf, wenn reichliche Mengen von Ammoniak
salzen oder Harnstoff vorhanden sind. Der wirkliche gereinigte Korper dagegen 
koaguliert vollstandig. Der Korper ist nach seiner chemischen Zusammensetzung 
von vielen Seiten genau untersucht worden. Die als Chlorome beschriebenen 
Geschwiilste zeigen schon durch ihre griine Farbe den von der Norm abweichen
den chemischen Bau. Damit sind die FaIle von gestortem EiweiBaufbau, soweit 
sie einer genaueren Charakterisierung zuganglich waren, erschopft. 

EiweifJabbaustOrungen. Bei vielen Krebstragern ist im Harn der sog. Neutral
schwefel vermehrt. Hierunter wird die Gesamtheit der schwefelhaltigen Sub
stanzen verstanden, die auBer der freien und gepaarten Schwefelsaure im Harn 
vorkommt. In diese Gruppe gehoren die im Harne physiologischerweise ab
gesonderten Oxyproteinsauren und der sog. kolloidale Stickstoff. 

Die Storungen des EiweiBabbaus sind einmal qualitativer Art und betreffen 
das Auftreten sonst im Harn nicht vorkommender Aminosauren und anderer
seits quantitativer Natur, insofern Korper, die unter physiologischen Bedingungen 
nur in geringen Mengen vorkommen, erheblich vermehrt in den Harn treten. 

a) Cystinurie. Zu den am besten studierten pathologischen Storungen 
des EiweiBabbaus gehort die Oystinurie. Es wurde gezeigt, daB Cystin als 
schwefelhaltige Aminosaure in jedem EiweiBkorper vorkommt. N ormalerweise 
wird das Cystin beim Abbau zerschlagen, und der in ihm enthaltene Schwefel 
zu Schwefelsaure oxydiert. Die Sprengung der Disulfidbindung im Cystinmolekiil 
geschieht unter physiologischen Umstanden. Entweder auf oxydativem Wege 
unter Bildung von Oysteinsaure und Taurin, 

Cystin Cysteinsaure 
HaCS --SCHa CHa · SOaH 

I I I 
CHNHa CHNHa CH . NHa 

booH 600H dab H 

oder auf reduktivem Wege: 

CHa · 8 - 8 . CHa CHa . 8H 

bHNHa bHNHa + Ha -+ 2 bHNRa 

bOOR 600H booH 
Cystin Cystein 

Welcher von diesen Wegen beim Cystinuriker verlegt ist, wissen wir nicht. Die 
Tatsache, daB man in der Galle eines Cystinurikers ein normales Verhaltnis 
von N : S fand, scheint dafiir zu sprechen, daB bei einzelnen Cystinurikern der 
oxydative Weg iiber das Taurin nicht gestort ist. 

1 ALSBERG: J. med. Res. 16, 117 (1906). - NEUBERG: Z. Krebsforsch. 8, 95 (1909); 
Biochem. Z. 8, 383 (1909). 2 WOLFF: Beitr. chem. Phyiol. u. Path. 5, 476 (1904). 
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Der Cystinuriker scheidet das schwer 16sliche Cystin groBenteils in krystalli
sierter Form in taglichen Mengen bis zu 1,5 g aus. Die charakteristischen sechs
eckigen Tafeln werden im Harnsediment leicht erkannt, und aus diesem Befund 
wird die Diagnose unschwer gestellt. Die Abnormitat kann lange Zeit bestehen, 
ohne klinische Erscheinungen zu machen. Haufig wird der Arzt erst dann zu 
Rate gezogen, wenn es durch Ausfallen und Zusammensinterungen von Kry
stallen im Nierenbecken oder in der Blase zu Cystinsteinbildung kommt. Die 
Quelle des Harncystins kann im NahrungseiweiB (exogene Cystinurie) oder im 
K6rpereiweiB (endogene Cystinurie) gelegen sein. Der gesunde Mensch scheidet 
per os aufgenommenes Cystin zu 2/3 als Sulfat und zu 1/3 als Neutralschwefel 
im Ham wieder aus, wahrend der Cystinuriker es zum Teil unverbrannt durch 
die Nieren wieder ausfiihrtl. 

Doch verhalten sich nicht aIle FaIle gleichmaBig. Soweit bekannt scheiden 
aIle Cystinuriker neben dem Neutralschwefel eine gewisse Quote oxydierten 
Schwefels wieder aus, woraus allein schon auf eine wenigstens partielle Oxy
dation des Cystins in diesen Fallen geschlossen werden muB. Das Cystin kommt 
offenbar in Form von zwei Strukturisomeren im K6rper vor. Erstens als aus
schlieBlich in sechsteiligen Tafeln krystallisierendes Proteincystin und zweitens 
als ein in Nadeln krystallisierendes Steincystin. Beide sind optisch aktiv, beide 
k6nnen in Steinen vorkommen. Ihre biologische Verschiedenheit geht daraus 
hervor, daB einige Cystinuriker peroral zugefiihrtes Proteincystin wieder als 
solches ausfiihrten, Steincystin aber verbrannten. 

"Uber die Cystinkrankheit in der ersten Lebenszeit macht H. BEUMER be
merkenswerte Ausfiihrungen. Ausgedehnte Cystinablagerungen im Organismus 
von Kindem fiihren zu einem Krankheitsbild, das die Ziige des nephrotisch
glykosurischen Zwergwuchses tragt. Die Cystinkrankheit der ersten Lebenszeit 
kennzeichnet sich neben Ablagerung von krystallinischem Cystin in fast allen 
Organen durch Atrophie, Wachstumshemmung, Anorexie, Erbrechen, Durst, 
Fieber, Albuminurie und Glykosurie. Wir weisen daraufhin, daB einzelne 
Cystinuriker mit erh6hter EiweiBzufuhr steigende Cystinmengen ausscheiden, 
reines Cystin aber restlos abzubauen imstande sind. Bei anderen fiihrt die 
Verfiitterung von Cystin zur Ausscheidung von Extracystin. Das gleiche bewirkt 
nach den Feststellungen amerikanischer Autoren (BRAND, ROSE u. a.) die Zufuhr 
von der zweiten schwefelhaltigen Aminosaure, dem Methionin, auch in seiner 
entmethylierten Form, dem Homocystein. Ein Teil des alimentar zugefiihrten 
Homocystins wird als solches wieder ausgeschieden. Das Methionin vermag 
beim wachsenden Organismus das Cystin zu ersetzen. Nach diesen neuesten 
Erfahrungen werden fiir die Oxydation der S-S und S-H-Gruppen besondere 
Mechanismen angenommen und die Storung bei den Cystinurikem nicht in 
einer Abbauhemmung des Cystins, sondem des Cysteins vermutet. Durch die 
Entdeckung des Methionins bekommt die ganze Frage des intermediaren Schick
sals des EiweiBschwefels ein neues Gesicht. In eigenen Beobachtungen 2 

konnte ich die Bedeutung der Bakterieneinwirkung auf das Cystin nachweisen, 
indem aHe untersuchten Bakterien imstande waren, den Schwe£el ap.s dem 
Cystin abzuspalten. Einer der von UMBER und mir 3 beobachteten Cystinuriker 

1 LoW! u. NEUBERG: Hoppe-Seylers Z. 43, 338. 
2 BURGER: Arch. Hyg. 82, H.5, 201. 
3 UMBER u. BURGER: Dtsch. med. Wschr. 1913 II. 
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zeigte im Harn spontan Schwefelwassersto££entwicklung, die auf die schwefel
abspaltende Tatigkeit von Harnbakterien zuriickzufiihren war. Es ist klar, daB 
aIle experimentellen Untersuchungen iiber das Schicksal per os eingefiihrten 
Cystins durch die schwefelabspaltende bzw. cystinzerstorende Einwirkung der 
Darmbakterien erheblich gestort werden. Die therapeutische Konsequenz aus 
o bigen V orstellungen ist die Verordnung einer moglichst eiweiBarmen Kost von 
0,5-1 g pro Korperkilo. In der Tat kann man auf diese Weise die Menge 
des taglichen ausgeschiedenen Harncystins weitgehend herabdriicken. 

In vielen Fallen von Cystinurie ist die Stoffwechselinsuffizienz auch gegen
iiber anderen Monoaminosauren (Leucin, Tyrosin, Asparagin) oder Diamino
sauren (Lysin, Arginin) ausgepragt. Besonders das Auftreten der aus dem Arginin 
und Lysin entstandenen Diamine, Cadaverin und Putrescin hat zu der Auf
stellung besonderer Hypothesen iiber das Zustandekommen der Cystinurie ge
fiihrt, ohne daB sich bis heute mehr dariiber sagen laBt, als daB eine Schwache 
bzw. ein Fehlen bestimmter Fermente bei dem Cystinuriker vorliegen muB. 

b) Die Alkaptonurie. Eine zweite Storung des EiweiBabbaus - die Alkap
tonurie -, die ebenso wie die Cystinurie haufig familiar beobachtet wird, macht 
noch viel charakteristischere Erscheinungen als diese. In ausgepragten Fallen 
werden die Trager dieser Stoffwechselstarung dadurch auf diese aufmerksam, 
daB mit Harn benetzte Waschestiicke an der Luft allmahlich eine braune bis 
schwarze Farbung annehmen. Miitter, welche diese Anomalie aufweisen, be
merken zuerst an der Braunfarbung der Windeln ihrer Kinder die sich ein
stellende Starung. Die Anomalie wurde von ihrem Entdecker BODECKER1 

deswegen Alkaptonurie genannt, weil der Harn bei Gegenwart von Sauerstoff 
begierig Alkali an sich reiBt, was sich durch eine langsame Braun- bis Schwarz
far bung des an der Luft stehenden Harns zunachst an den oberen Schichten 
geltend macht. Aus solchen Harnen wurde von BAUMANN und seinen Mit
arbeitern 2 eine Hydrochinonessigsaure krystallinisch gewonnen. Dieselbe laBt 
sich mit Gentisinaldyhyd als Ausgangsmaterial synthetisch darstellen und 
wurde von ihm daher Homogentisinsaure genannt: 

A HOI I 
',jOH 

CH2 

600H 

Dank der Anwesenheit dieses Korpers gibt der Alkaptonharn 
folgende Reaktionen: Er reduziert eine alkalische Kupfer16sung 
(positive TROMMERsche Reaktion), wahrend eine alkalische Wismut-
16sung (NYLANDERS Reagens) nicht reduziert wird. Durch Reduktion 
einer ammoniakalischen Silber16sung wird die Homogentisinsaure 
quantitativ bestimmt. Die Homogentisinsaure ist optisch inaktiv 

und wird nicht vergoren. Mit einer stark verdiinnten Eisenchloridlosung gibt 
der Alkaptonharn eine rasch wieder verschwindende Blau- bzw. Griinfarbung. 
Mit MILLoNschem Reagens tritt Gelb- bis Orangefarbung auf, die beim Erwarmen 
ziegelrot wird. Mit Blei kann Homogentisinsaure gefallt werden. 

Es fiel bald auf, daB die Menge der Homogentisinsaure von der GroBe der 
EiweiBzufuhr abhangig ist, und weiterhin, daB unter den EiweiBbausteinen die 
aromatischen Aminosauren Tyrosin und Phenylalanin als ihre Muttersubstanz 
zu gelten haben. Diese letztgenannten Aminosauren werden vom Alkaptonuriker 
quantitativ in Homogentisinsaure iibergefiihrt, einerlei ob sie aus dem Nahrungs-

1 BODECKER: Z. rat. Med. 7, 39 (1859). 
2 WOLKOW u. BAUMANN: Z. physik. Chern. Hi, 228 (1891). - BAUMANN U. FRANKEL: 

Z. physik. Chern. 20, 219 (1894/95). 
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eiweiB oder aus KorpereiweiB herstammten. Werden den Alkaptonurikem ver
schiedenartige EiweiBkorper dargereicht, so steigt und fallt die Homogentisin
saureausscheidung entsprechend dem Gehalt an aromatischen Aminosauren. 
Durch fett- und kohlehydratarme Kost ist die Homogentisinsaureausscheidung 
nicht zu beeinflussen. Werden an gesunde Menschen groBe Mengen I-Tyrosin 
verabreicht, so kann auch bei ihnen dadurch eine Ausscheidung von Homogen
tisinsaure kiinstlich erzwungen werden. ABDERHALDEN!, der diesen Versuch 
machte - er gab einem Gesunden 50 g I-Tyrosin in 24 Stunden -, bewies damit, 
daB die Homogentisinsaure ein normale8 intermediiire8 Abbauprodukt darstellt. 
Diesem Korper gegeniiber ist der Alkaptonuriker insuffizient, wie der Cystinuriker 
gegeniiber dem Cystin. Die Storung bei Alkaptonurikern scheint also darin zu 
bestehen, daB der Abbau bei einem normalen Zwischenprodukt des intermediaren 
Stoffwechsels haltmacht. Die Umbildung von Tyrosin in Homogentisinsaure 
geht auf folgendem Wege vor sich: 

OH OH 

(l /, 
"'/ l/ CH2 -+ CH2 

dHNH2 ~O 
~OOH ~OOH 

HO/'" 
I IOH "'/ CH2 

600H 

Tyrosin para·Oxyphenylbrenz- 2,5-Dioxyphenylbrenz- Homogentisinsaure 
traubensaure traubensaure 

Die weitere Aufspaltung des Benzolkems geht von der Homogentisinsaure zum 
p-Chinon der Fumarsaure und der Crotonsaure: 

0 COOH CH3 

OH 

+ 
II / I /, 

HC(QCH 
HC CH 

!l)-CH2 HC I t. I C-CH2 -+ II + II 
HC CH 

OH aOOH u~ I 
'" ~OOH II COOH COOH 

0 
Homogentisinsaure Chinon Fumarsaure Crotonsaure 

Die Crotonsaure geht iiber in die fJ-Oxybuttersaure. 
Nach dieser Auffassung ist der Alkaptonuriker zur para-Chinonbildung un

fahig. Die Storung ist aber nicht in allen Fallen eine quantitative, da gleiche 
Mengen verfiitterten Tyrosins bei verschiedenen Alkaptonurikem durchaus nicht 
die theoretisch zu fordemde Menge von Homogentisinsaure liefem. Diese Auf
fassung der alkaptonurischen Stoffwechselstorung wird durch die Beobachtung 
MATEJKAs 2 erschiittert, daB die Homogentisinsaureausscheidung bei kohlehydrat
armer EiweiBfettkost verschwindet. 

Man war lange der Ansicht, daB die Alkaptonurie eine zwar hocht inter
essante aber harmlose Stoffwechselstorung sei und daB abgesehen von den 
Eigentiimlichkeiten des Hams keinerlei objektive oder subjektive Erscheinungen 
bei dem Alkaptonuriker zu verzeichnen waren. Wir 3 selbst beobachteten in zwei 

1 ABDERHALDEN: Z. physik. Chern. 77, 154 (1912). 
2 MATEJKA: Cas. 16k. cesk. 53, 1417. 
3 UMBER u. BURGER: Dtsch. med. Wschr. 1913 ll. 



272 Pathologie des Stoffwechsels und der Ernahrung. 

Fallen typisch familiarer Alkaptonurie das ausgesprochene klinische Bild der 
Ochronose. Darunter versteht man eine eigentumliche braunschwarze Verfar· 
bung der Knorpel des Larynx und der Luftwege, der Gelenke, der Nase und 
des Ohres. Klinisch zeigte sich die Ochronose in den Fallen unserer Beobachtung 
durch ein im auffallenden Licht dunkelblaues Durchschimmern der Ohrknorpel 
besonders intensiv an dem oberen Abschnitt des Anthelix, am Crus helicis 
sowie im Cavum conchae. Weiterhin wurde eine eigentumlich fleckweise braun
liche Verfarbung beiderseits an den Skleren lateral von der Cornea beobachtet. 
In den Achselhohlen fiel eine sonderbare griinbraune Verfarbung auf, die sich 
zum Teil mit dem athergetrankten Wattebausch wegwischen lieB. Diese zuerst 
von VIRCHOW1 als Ochronose beschriebene Anomalie ist von GROSS und ALLARD 2 

und anderen in eine genetische Beziehung zur Alkaptonurie gebracht worden. 
Diese Autoren konnten durch Einlegen von uberlebendem Knorpelgewebe in 
Homogentisinsaure eine typische Schwarzfarbung des Knorpels erzielen, ganz 
wie bei der Ochronose der einer Leiche entnommenen Knorpelstucke. In den 
Fallen unserer eigenen Beobachtung waren in vier Generationen einer Alkap
tonurikerfamilie aIle, die Alkaptonurie aufwiesen, auch ochronotisch und um
gekehrt fanden sich bei keinem der Nichtalkaptonuriker Anzeichen der Ochro
nose. Weiterhin waren samtliche Alkaptonuriker gleichzeitig gelenkkrank. Sie 
zeigten bei rontgenologischer Untersuchung die fUr Osteoarthritis deformans 
typischen Veranderungen. Dieser Zusammenhang zwischen Ochronose und 
Arthritis wird durch die Einlagerung des Farbstoffs in den Knorpel verbunden 
mit sekundaren Knorpelveranderungen verstandlich, so daB man von einer 
Arthritis alcaptonurica zu sprechen berechtigt ist. 

c. Die Storungen des KohlehydrathaushaIts. 
Die Kohlehydrate sind die verbreitetsten Nahrungsmittel. 1st der Korper 

unfahig, dieselben in geordneter Weise zu speichern und fur seine Zwecke zu 
verwerten, so resultieren daraus schwere Storungen. Die bekannteste dieser 
Storungen ist der Diabetes mellitus. 

Die als Nahrungsmittel in Frage kommenden Kohlehydrate entstammen zum Teil der 
pflanzlichen Nahrung (Cellulose, Starke, Dextrine, Traubenzucker, Rohrzucker, Frucht
zucker, Pentosen), zum geringeren Teil sind sie in tierischer Nahrung enthalten (Glykogen, 
Milchzucker, Pentosen). Sie fiihren ihren Namen nach ihrer Zusammensetzung aus den 
Elementen CHO, wobei das Verhaltnis von H und ° dasselbe ist wie im Wasser. Sie 
bilden ein Vielfaches der Formel CH20. Die Sechszahl der Kohlenstoffatome ist fiir die 
Kohlehydrate nicht charakteristisch. EMIL FISCHER konnte in der Retorte Diosen, Triosen 
und Tetrosen aufbauen. Neben den typischen Polysacchariden spielen im Tier- und Pflan
zenreich die Glucoside eine Rolle, die durch fermentative Einwirkung in Zucker und in 
Gruppen der aromatischen oder Fettreihe zerfallen (Digitalis, Phlorrhizin). Die in den 
Darmkanal eingefiihrten Polysaccharide werden dort fermentativ zerlegt und kommen erst 
nach Aufspaltung zur Resorption. Wird Zucker parenteral dem Korper einverleibt, so ist 
das Schicksal desselben je nach der Zusammensetzung ein differentes. Doppelzucker, die 
unter Umgehung des Darmkanals in den Korper eingefiihrt werden, kommen als Fremd
korper durch den Harn wieder zur Ausscheidung. Dextrose sowohl wie Lavulose dagegen 
werden verbrannt und steigern auch bei parenteraler Injektion die Gesamtwarmeproduktion. 
Dabei verhalt sich die Lavulose anders als die Dextrose, indem nach Lavuloseinjektion 
unter sonst gleichen Bedingungen eine star~ere Erhohung der Warmeproduktion zustande 

1 VmCHOW: Virchows Arch. 37, 212 (1866). 
2 GROSS u. ALLARD: Z. klin. Med. 64 (1907). - Arch. f. exper. Path. 59, 384 (1908). 
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kommt, als nach Dextrose. Es scheint, daB der Organismus imstande ist, die Lavulose ohne 
vorherige Umwandlung in Glykogen direkt anzugreifen. Milchzucker und Rohrzucker 
haben diese Wirkung auf den Gesamtstoffwechsel nur in sehr untergeordnetem Gradel. 
Die Beobachtung, daB auch Starke und Maltose nach subcutaner Einfiihrung verbrannt 
werden, ist auf die Anwesenheit einer Maltase und Diastase in den Geweben zuriick
zufiihren. 

Neben der Glykogen- nnd Zuckerbildung durch die mit der Nahrung ein
gefUhrten Kohlehydrate kommt eine Zuckerbildung aU8 EiweifJ besonders fUr 
pathologische Verhiiltnisse in Betracht. Der im EiweiB enthaltene Zucker ist nicht 
mit der Glykose oder einer anderen Hexose identisch, sondern ein Aminozucker, 
Glucosamin [CH2(OH)-CH(OH)-CH(OH)-CH(OH)-CH(NH2)-COH]. Die 
Menge dieses EiweiBzuckers ist in den echten EiweiBkorpern sehr gering. 
Das Casein z. B. ist ganz kohlehydratfrei. Die Erfahrungen, welche vor allem 
beim Diabetiker gesammelt wurden, sprechen dafiir, daB der unter Ein
haltung bestimmter Versuchsbedingungen aus EiweiB gebildete Zucker bei 
weitem diejenige Menge iibertrifft, welche aus Glucosamin, etwa durch direkte 
Spaltung von EiweiBkomplexen sich herleiten liiBt. Die Tatsache der Zucker
bildung aU8 EiweifJ ist auf verschiedenen Wegen an diabetischen Menschen und 
kiinstlich zuckerkrank gemachten Tieren (durch Pankreasexstirpation oder 
Phloridzinvergiftung) sichergestellt. Einen schlagenden Versuch am pankreas
losen Hund stellte LUTHJE 2 an. 

Er emahrte das schwer diabetische Tier langere Zeit kohlehydratfrei und berechnete 
unter Beriicksichtigung der PFLUGERSchen Maximalzahlen fiir den Glykogengehalt der 
Organe die Menge von Reservekohlehydrat, welche der Gesamtorganismus des Tieres enthalt, 
zu 232 g. Das Tier schied in 25 Tagen bei Fiitterung mit Casein 1176 g Glucose aus. Demnach 
muBten 944 g Zucker von diesem pankreaslosen Rund neu gebildet sein. 

PFLUGER 3, der die Theorie der Zuckerbildung aus EiweiB lange bekiimpfte, 
iiberzeugte sich schlieBlich selbst davon durch folgenden Befund: Er machte 
Hunde durch Hunger und Phloridzin glykogenarm, fiitterte sie dann liingere 
Zeit mit kohlehydratarmem Kabeljaufleisch und fand am Ende dieser Fleisch
periode in der Leber so groBe Glykogenmengen, daB die Zuckerbildung aus 
einer anderen Quelle als EiweiB nicht mehr in Frage kam. Welche Zuckermengen 
im Korper aus EiweiB gebildet werden konnen, ist noch strittig. Sichergestellt 
ist, daB kohlehydratfreie EiweiBkorper (Casein) in der Zuckerbildung hinter 
anderen nicht zuriickstehen. 

Die Versuche, iiber die Art der Zuckerbildung aus EiweiB Naheres zu erfahren, wurden 
in der Richtung weiter ausgebaut, daB man an pankreasdiabetische Runde einzelne .Amino
sauren verfiitterte oder in Leberdurchblutungsversuchen das Schicksal der zur Durchstro
mungsfliissigkeit zugesetzten Substanzen verfolgte. Bei diesen Versuchen zeigte sich, daB 
von den Aminosauren Leucin, Glykokoll, Manin, Asparaginsaure und Glutaminsaure 
Glykogen liefem konnen. Der Weg der chemischen Umlagerungen ist verschieden beschrieben 
worden. Nach RINGER und LUSK 4 soll z. B. die Zuckerbildung aus Glykokoll in folgender 
Weise ablaufen: 

3 CR2 ·NR2 

I 
CO OR 
Glykokoll 

3CRz · OR 
I 

COR 
Glykolaldehyd 

1 BURGER: Biochem. Z. 124, 1 (1921). 
z LUTHJE: Dtsch. Arch. klin. Med. 29, 493 (1904). 

Glucose 

3 PFLUGER u. JUNKERSDORF: Pfliigers Arch. 131, 201 (1910). 
4 RINGER u. LUSK: Z. physik. Chem. 66, 106 (1910). 
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Ebenso wie die Zuckerbildung aus EiweiB nach unseren jetzigen Kenntnissen 
sichergestellt ist, ist auch die Moglichkeit der Zuckerbildung aus Fett heute 
unbestritten. Von den beiden Komponenten der im Korper vorkommenden 
Neutraliette, dem Glycerin und den hoheren Fettsauren, ist das Glycerin ein 
sicherer Glykogenbildner1. Das ist nach Untersuchungen an diabetischen 
Menschen und Tieren sichergestellt. 

Der Weg des Zuckerabbaus ist trotz vieler darauf gerichteter Bemuhungen 
noch nicht in allen Abschnitten geklart. EMBDEN hat folgende Vorstellung, 
die aus nebenstehendem Schema gut ersichtlich ist, daruber entwicke1t: 

Traubenzucker 
tt 

Reaktionsform 
tt 

Hexosediphosphorsaureester (Enolform?) 
J.t 

Hexose (Fructose?) 
U 

Glycerin ( -+ Glycerinaldehyd 
~t 

Fett Milchsaure 
it 

H6here Fettsauren ~-- Brenztraubensaure 
tt t 

Acetessigsaure Acetaldehyd 

It ) Essi;saure 

1. Der Zuckergehalt des Blutes. 

EiweiB 
tt 

d-Alanin 

Der Zuckergehalt des Elutes ist unter den verschiedensten Ernahrungs- und 
Lebensbedingungen konstant bei etwa 0,1 % gefunden worden. Der gesunde 
Organismus halt diesen Wert, der offenbar fUr eine geordnete Zellarbeit von 
entscheidender Bedeutung ist, zahe fest und reguliert denselben nach voruber
gehenden Storungen rasch wieder ein. Jede Nahrungsaufnahme, vor allem die 
Zufuhr kohlehydratreicher Nahrung, laBt den Zuckergehalt uber den Nuchtern
wert ansteigen. Der Schwellenwert des Blutzuckers, dessen Uberschreiten zum 
Auftreten von Zucker im Harn fUhrt, liegt bei 150-160 mg- % . Er liegt im 
Alter hoher als in der Jugend. Bei Erkrankungen der Niere kann er bis 200 mg- % 
und daruber ansteigen. Fur das Auftreten von Zucker im Harn (Glykosurie) ist 
nicht nur die Hohe, sondern auch die Dauer der Hyperglykiimie von Bedeutung. 
Fur das Auftreten der alimentiiren Glykosurie ist nicht nur die Menge, sondern 
auch die Art der zugefUhrten Kohlehydrate wesentlich. Polysaccharide werden 
vom gesunden Menschen in unbegrenzten Mengen verdaut, ohne daB danach 
Glykosurie beobachtet wird, doch aber eine vorubergehende Hyperglykamie. 
Die Menge des Zuckers, welche bei einmaliger Darreichung zum Auftreten von 
Harnzucker beim gesunden Menschen AniaB gibt, zeigt folgende Staffel: 

Milchzucker . . . 120 g, 
Fruchtzucker. 120-150 g, 
Traubenzucker. . 150-180 g, 
Rohrzucker . . . 150-200 g. 

Diese Zuckermengen lassen den Blutzucker uber den Schwellenwert der 
Niere ansteigen und fUhren auf die Dauer von hochstens 2-3 Stunden zum 

1 CREMER: Miinch. med. Wschr. 1902 I, 944. 
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Auftreten geringer MengenZuckers im Harn. Der im Harn nachgewieseneZucker 
ist fast immer Glykose, selten Lavulose oder Galaktose, bei Schwangeren und 
Wochnerinnen infolge von Milchzuckerresorption aus den Brustdriisen auch 
Laktose. 

Haufiger als ich friiher geglaubt habe, sinkt der Blutzucker, nach langerem 
etwa 18stiindigen Niichternbleiben auf niedrige Werte (unter 65 mg- %) abo 
HENSE fand in meinem Laboratorium unter 25 Reihenuntersuchungen 6mal 
ein Absinken des Zuckers auf diese niedrigen Werte. Bei Magenkranken und 
Krebstragern sind gelegentlich noch niedrigere Werte beobachtet worden, welche 
zu schweren Storungen des Allgemeinbefindens gefiihrt haben (Spontanhypo
glykamie). Auch die bei gesunden Menschen nach langerem Niichternbleiben 
gefundenen niedrigen Blutzuckerwerte fiihren in der Regel zu Beschwerden: 
Kopfschmerzen, Ubelkeit und Gefiihl der HinIalligkeit. 

2. Die Wirkung der Muskelarbeit auf den Blutzucker. 
Die Muskulatur bestreitet ihren Energiebedarf aus den Kohlehydraten des 

Blutes. Es wird als sicher angenommen, daB die Muskelmaschine mit keinem 
anderen Material als Kohlehydrat betrieben werden kann. Es ist daher ver
standlich, daB das venose Blut stets zuckerarmer als das arterielle Blut ist. 
Intensive Muskelarbeit stellt hohe Anforderungen an die Blutzuckerregulation. 
Beim Gesunden kommt es nach anstrengender Muskelarbeit zu einer geringen 
Steigerung des Blutzuckers (prim are Arbeitshyperglykamie) ; wird die Arbeit fort
gesetzt und keine Kohlehydrate zugefiihrt, so sinkt der Blutzucker als Folge der 
korperlichen Anstrengung auf niedrigere Werte ab (Arbeitshypoglykamie1). Diese 
Tatsachen haben auch fiir die Sportphysiologie nicht unerhebliche Bedeutung. 
Die Erklarung ist in folgendem zu sehen: Starke korperliche Arbeit, veranlassen 
durch nervose Vermittlung die Ausschiittung des rasch mobilisierbaren Kohle
hydratvorrats der Leber. Die Folge ist die primiire Arbeitshyperglykiimie. 1st 
das Leberdepot, welches unter normalen Bedingungen etwa 5 % Glykogen ent
halt, erschopft, so muB, wenn nicht neue Nahrung zugefiihrt wird, eine kriiftige 
korperliche Anstrengung zu einem Absinken des Zuckerspiegels fiihren, solange 
bis der Glykogenvorrat aus anderem Material neugebildet wird. Dieses Material 
ist wahrscheinlich das Fett. Schon unter den Verhaltnissen der Ruhe ist nach 
Untersuchungen in meinem Laboratorium das arterielle Blut stets fettreicher 
als das venose, so daB die Annahme naheliegt, daB regelmaBig auch Fett in 
den Muskelstoffwechsel- vielleicht auf dem Umwege iiber die Kohlehydrate
einbezogen wird. 

Auf die Au/speicherung und Abgabe des Zuckers von seiten der Leber hat das 
System der innersekretorischen Driisen einen im einzelnen schwer iibersehbaren 
EinfluB. 1m Zentrum der Regulation des Kohlehydrathaushalts steht das 
innere Sekret des Pankreas: das Insulin, welches von den LANGERHANSschen 
Inseln gebildet wird. Die Funktion des Pankreas wird ihrerseits von der Schild
druse gedampft. Eine Uberfunktion der Schilddriise wiirde nach dieser Vor
stellung das Pankreas funktionell weitgehend ausscheiden. 

Eine gesteigerte Schilddriisentiitigkeit, wie wir sie beim Morbus Basedow 
kennen, fiihrt durch Lahmung der Pankreasfunktion zur Hyperglykamie und 

1 BURGER: Z. exper. Med. 0, 125 (1916). 
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Glykosurie. Umgekehrt wird eine Unterfunktion der Schilddriise Folgen haben, 
wie wir sie beim Myxodem kennen: eine erhebliche Steigerung der Kohlehydrat
toleranz. Einem Myxodematasen konnen wesentlich hohere Zuckermengen -
bis 400 g - als einem Normalen zugefiihrt werden, ohne daB es zur Glykosurie 
kommt. 

In die Zuckerregulation greifen neben Pankreas und Schilddriise auch die 
N ebennieren ein. Ihre gesteigerte Tatigkeit fiihrt zur vermehrten Bildung von 
Adrenalin und dieses wieder zur Hyperglykamie und Glykosurie. Ein Ausfall 
der Funktion der Nebennieren wird durch mehr oder weniger weitgehenden Fort
fall der stimulierenden Adrenalineinwirkung zu einer verminderten Zuckerbil
dung AnlaB geben. In der menschlichen Pathologie ist ein Ausfall der Neben
nierenfunktion von einem charakteristischen Symptomenkomplex (ADDIsoNsche 
Krankheit) begleitet, bei welcher in der Regel eine Verminderung des Blutzuckers 
gefunden wird, jedoch nicht ausnahmslos (s. Kapitel Xl). 

Die Funktion der Nebenniere wird durch nervose Einfliisse geleitet, die 
ihnen auf den Bahnen des Splanchnicus vom CLAUDE BERNARDschen Zentrum 
zuflieBen. Eine Reizung dieses Zentrums, wie sie durch den sog. Zuckerstich 
(Piqure) gegeben ist, fiihrt auf dem Umwege iiber die Nebenniere zu einer ge
steigerten Glykogenolyse in der Leber und damit zur Glykosurie. Das Adre
nalin wird von vielen als Gegenspieler des Insulins angesehen. 

Das weitere Schicksal des von der Leber produzierten und in die Blutbahn 
abgegebenen Zuckers ist abhangig von dem Bedarf an den Verbrennungsorten 
(Muskulatur) und dem Zustand der Ausscheidungsorgane (Nieren). Nach voraus
gehender intensiver Muskelarbeit wird eine kiinstliche Uberschwemmung des 
Blutes mit Zucker leichter ohne nachfolgende Glykosurie ertragen, als ohne Arbeit. 

Der vom Blut in die Gewebe eintretende Zucker wird dort verbrannt. Die 
ZuckerzerstOrung im Blute selbst spielt quantitativ eine geringere Rolle. 

Dieser als Hamoglykolyse bezeichnete Vorgang ist fiir die Methodik der Blutzucker
bestimmung deswegen von Bedeutung, weil nach jeder Blutentnahme die Zuckerzerstorung 
auBerhalb des Karpers weitergeht, besonders wenn das Blut bei Zimmer- oder Brutschrank
temperatur aufbewahrt wird. Durch Zusatz von Natriumfluorid kann die Hamoglykolyse 
verhindert werden. Der Vorgang ist an die Anwesenheit corpuscularer Elemente gebunden; 
im zellfreien Plasma ist die Hamoglykolyse nicht beobachtet worden 2. An der Zucker
zerstorung durch die Elemente des Blutes sind die Leukocyten in hervorragender Weise 
beteiligt, eine Tatsache, die auch darin ihren Ausdruck findet, daB bei Vermehrung der 
Leukocyten im Elute eine gesteigerte Hamoglykolyse sich dartun laBt (z. B. bei Leukamien). 
1m Karper selbst kann dieser Zuckerabbau durch die zelligen Blutelemente dadurch Bedeu
tung gewinnen, daB es in Entziindungsherden zu einer vermehrten Bildung von Abbau
produkten der Dextrose kommen kann, unter denen die Milchsaure eine besondere Rolle 
spielt. Auf diese Weise findet die unter anderem auch von SCHADE beobachtete Sauerung 
im Bereiche jeder Entziindung eine einfache Erklarung. 

Die Zuckerregulation kann durch Erkrankung eines jeden an ihr beteiligten 
Organs gestort werden. Die schwerste Starung wird beim Menschen im Diabetes 
mellitus beobachtet, ohne daB bisher eine Einigung dariiber erzielt werden konnte, 
an welcher Stelle der primare Funktionsausfall zu such en sei. 

Unter dem Eindruck der Entdeckung des Insulins ist man gegenwartig 
geneigt, die Mehrzahl der Falle von menschlichem Diabetes auf eine angeborene 
Erkrankung des Pankreas zuriickzufiihren. 

1 ROSENOW U. JAGUTTIS: Klin. ther. Wschr. 1922 I, 358. 
2 BURGER: Z. exper. Med. 26, 1 (1923). - 26, 28 (1923). 
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3. Die experimentellen Formen des Diabetes. 
Fur das Verstandnis der verschiedenen Formen des menschlichen Diabetes ist 

eine kurzeSchilderung der bei Tieren kunstlich erzeugtenZuckerkrankheitnotig. N ach
dem schon vorher wiederholt auf die Beziehungen der Pankreaserkrankungen zum 
menschlichen Diabetes hingewiesen war (BOUCHARDATl), gelang es 1889 VON 
MEHRING und MINKOWSKI 2, das Pankreas beim Hunde vollstandig zu entfernen 
und als regelmaBige Folge dieserOperation einen schweren Diabetes zu erzeugen. 

Die Tiere zeigen eine erhebliche Zuckerausscheidung; der Harn kann bis 10 %, ausnahms
weise bis 22% Zucker enthalten; sie leiden an starkem Durst, magern trotz Zufuhr groLler 
Nahrungsmengen rasch ab und sterben unter zunehmender Entkraftung 4--5 Wochen 
nach der Operation. Die Operation wurde mit gleichem Erfolge an anderen Tieren (Katze, 
Kaninchen, Schwein) und an Kaltbliitern (Frosch, Schildkrote) wiederholt. Interessanter
weise zeigen Vogel, denen das Pankreas entfernt wurde, nur ganz gelegentlich eine Zucker
ausscheidung im Harn, sind aber doch diabetisch, was durch die konsekutive Hyperglykamie 
sichergestellt ist. Schon wenige Stunden nach der Operation beim Hunde beginnt die 
Zuckerausscheidung, steigt am zweiten Tage iiber 5%, am dritten Tage bereits auf 10% 
und mehr. Die Glykosurie bleibt auf dieser Hohe bis kurz vor dem Tode bestehen. Eine 
Verminderung derselben kiindigt das vorstehende Ende an. Mit dem Geringerwerden 
der Glykosurie treten im Harn Aceton, Acetessigsaure und f1-0xybuttersaure auf. Die Zucker
ausscheidung ist in ihrer Hohe von der Menge der zugefiihrten Kohlehydrate abhangig, 
besteht aber auch bei reiner EiweiLlnahrung fort. Selbst bei vollkommener Nahrungsent
ziehung dauert die Glykosurie an. Neben den Storungen des Kohlehydratstoffwechsels 
werden die iibrigen Symptome des pankreatischen Funktionsausfalls regelmaLlig gefunden. 
Von den Fetten wird nur das fein emulgierte Milchfett resorbiert, alles andere Fett verlaLlt 
unausgeniitzt den Darm. Die Spaltung und Resorption der EiweiLlkorper leidet Not wegen 
der mangelnden typischen Darmverdauung. 

Die direkte Ursache der Glykosurie nach Entfernung des Pankreas ist die 
nie fehlende Hyperglykamie. Sie erreicht schon am ersten Tage nach Entfernung 
der Druse ihr Maximum mit 0,5%. Das Glykogen der Leber verschwindet bis 
auf geringe Spuren. Glykogenansatz kann durch maximale Zufuhr von Trauben
zucker nicht erzwungen werden, wahrend interessanterweise nach Lavulosegaben 
in der Leber betrachtliche Mengen von Glykogen gefunden wurden. Die Mus
kulatur gibt etwa die Halfte ihres normalen Glykogenbestandes abo Die Fahig
keit, den Zucker zu verbrennen, kann nach Versuchen, die an Vogeln angestellt 
wurden, nicht verloren gegangen sein 3. Denn bei diesen Tieren steigt zwar 
der Zuckergehalt des Blutes an, es kommt aber nicht zur Glykosurie. Demnach 
muB an irgendeiner Stelle der doch vermehrt in die Blutbahn geworfene Zucker 
zerstort worden sein. Mit der Entfernung des Pankreas wird dem Korper eine 
fur die normale Regulation des Zuckerhaushalts unentbehrliche Substanz - das 
Insulin - entzogen. Durch die Verp/lanzung eines GewebstUckes aus dem Pankreas 
unter die Bauchhaut, welches also aus allen seinen Nerven- und GefaBverbin
dungen gelost ist, gelang es, den Pankreasdiabetes zu verhindern und dadurch 
zu zeigen, daB es sich um eine innersekretorische oder hormonale Wirkung dieser 
Druse auf den Zuckerstoffwechsel handeln muB. Ein wichtiger Nebenbefund 
nach der Pankreasexstirpation beim Hunde ist eine kolossale Verfettung der 
Leber, welche bis zu 52,6% der trockenen und 24% der feuchten Substanz 
Atherextrakt enthalten kann 4. 

1 BOUCHARDAT: De la Glycosurie etc. Deucieme Edition. Paris 1883. 
2 V. MEHRING U. MINKOWSKI: Arch. f. exper. Path. 26. - MrNKOWSKI: Arch. f. exper. 

Path. 31. 3 KAUSCH: Arch. f. exper. Path. 39. 
4 NAUNYN: Diabetes mellitus, 2. Aufl., S. 118. Wien 1906. 
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4. Das Insulin!. 
Das wirksame Prinzip des Pankreas ist das Inselgewebe der Bauchspeichel

druse. Es ist nach vielen vergeblichen Versuchen fruherer Forscher im Jahre 
1923 von den Amerikanern BANTING und BEST 2 aufgefunden worden. Da es 
vom Inselapparat des Pankreas gebildet wird, hat man ihm den Namen "Insulin" 
gegeben. Bei den Fischen solI der Inselapparat als sog. "Urinsel" vom Zymogen
gewebe des Pankreas isoliert liegen. Aber auch bei ihnen ist am Aufbau der 
sog. Inselkorperchen stets zymogenes Gewebe beteiligt (BARONS). Mit diesem 
Insulin konnen pankreaslose zuckerkranke Hunde lange Zeit gesund erhalten 
werden. Ihr Harn ist zuckerfrei; der Zuckergehalt des Blutes nicht erhoht. 
Die im Handel befindlichen Insulinpraparate sind hochgereinigte Extrakte aus 

Abb.33 . Krystallinisches Insulin. 

der Bauchspeicheldruse von sehr verschie
dener Zusammensetzung 4. Der Grund, 
warum man nicht bereits fruher zur 
Entdeckung des Insulins gekommen ist, 
ist vor allem darin gegeben, daB das 
Insulin als EiweiBkorper gegen das eiweiB
verdauende Ferment des Pankreas (Tryp
sin) sehr empfindlich ist, und daher 
bei der Extraktion solange weitgehend 
zerstort wurde, bis man durch Behand
lung mit saurem Alkohol die Wirkung 
des Trypsins ausschalten lernte. Diese 
hoheFermentempfindlichkeit des Insulins 
erklart auch die Tatsache, daB das In
sulin im Magen-Darmkanal sofort zerstOrt 
und unwirksam gemacht wird. Es muB 

also unter Umgehung des Magen-Darmkanals - parenteral - dem Korper 
des zuckerkranken Menschen einverleibt werden. AIle Behauptungen, die dahin 
gehen, man konne das Insulin in Pillenform einnehmen, haben sich in der 
Praxis als nicht stichhaltig erwiesen. Auch die besten im Handel befindlichen 
Insulinpraparate enthalten noch geringe Mengen von Begleitsubstanzen, von 
denen eine - das Glukagon - nach Arbeiten aus meinem Laboratorium wahr
scheinlich im Pankreas gebildet wird, und auf den Kohlehydratstoffwechsel im 
Sinne einer beschleunigtenMobilisation der Zuckervorrate in der Leber einwirkt 5• 

Den Bemuhungen des amerikanischen Pharmakologen ABEL 6 ist es gelungen, 
das Insulin krystallinisch und frei von allen Begleitsubstanzen zu gewinnen. 
Erst seitdem wir das krystallinische Praparat in Handen haben, konnen wir zu
verlassigeAussagen uber die physiologischen Wirkungen des Insulins machen und 
das Insulin exakt dosieren (Abb. 33). Bis heute werden die Handelsinsuline in 
ihrer Wirkungsstarke am Tier gepruft und nach Einheiten dosiert. Sobald ein 

1 MACLEOD: Kohlehydratstoffwechsel und Insulin. Berlin: Julius Springer 1927. 
2 BANTING U. BEST: J. Labor. a. clin. Med. 7,251,464 (1922). 
3 BARON, HEINZ: Insel- und Zymogengewebe in ihren gegenseitigen Beziehungen bei 

Gasterosteus aculeatus und einigen anderen Teleostiern. Inaug.-Diss. Bonn 1934. Sonderdr. 
Z. Zool. 146, 1-40. 4 BURGER U. KRAMER: Arch. f. exper. Path. 156, 1 (1930). 

5 BURGER U. BRANDT: Uber das Glukagon. Z. exper. Med. 96, H.4. 
6 ABEL: J. of Pharmacol. 31, 65 (1927). 
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rationelles Verfahren fUr die technische Herstellung krystallisierten Insulins im 
groBen gefunden ist, wird man die zu verabreichenden Insulinmengen, wie bei 
anderen Hormonen, gewichtsmaBig angeben konnen. Das Insulin ist wie alle 
EiweiBkorper aus verschiedenen Aminosauren zusammengesetzt. Die physio
logische Wirkung wird offen bar von der schwefelhaltigen Gruppe - dem Cystin
getragen. Insulin enthalt 3,0% Schwefel. Wird 1/10 dieses Betrages durch 
Alkalibehandlung als Schwefelwasserstoff abgespalten, verliert das Insulin 
seine physiologische Wirksamkeitl. Die MolekulargroBe betragt 9-18000. 
Die chemische Zusammensetzung des krystallinischen Insulins ist nach Analyse 
im Abelschen und meinem Laboratorium folgende: 

Unter den Wirkungen des 
Insulins muB man solche an 
gesunden und solche an zucker
kranken Individuen unterschei
den. Die Injektion von 0,01 mg 
Insulin in ein gesundes Kanin

I C in % 

Insulin Abel "A" 1 48,75 
InsulinBonn"S" i 48,64 

6,85 14,39 
7,03 14,02 

2,90 
3,08 

Riick· 
stand 
in % 

0,21 
0,49 

chen vermindert den Zuckergehalt des Tieres innerhalb weniger Stunden 
auf die Halfte des Ausgangswertes. Diese Kardinaleigenschaft des Insulins 
ist bisher fUr die Standardisierung der Handelspraparate verwendet worden. 
Uber den Angriffspunkt des Insulins haben wir uns folgende Vorstellung 
gebildet: Vergleicht man den Zuckergehalt des arteriellen und des venosen 
Blutes, so ist der Zuckergehalt in der Arterie stets hoher als in der Vene. 
Das Blut ist also auf dem Wege durch die Gewebe an Zucker verarmt. 
Wird gleichzeitig Insulin gegeben, so wird das Zuckergefalle von Arterie zur 
Vene steiler. Es ist also zu einer Intensivierung des Zuckerverbrauchs im Gewebe 
vor allem in der Muskulatur gekommen 2. Am isolierten Herzen kann der Zucker
verbrauch in der Durchstromungsflussigkeit durch Zusatz von Insulin auf das 
3fache gesteigert werden. Wird die Muskulatur durch Abklemmung der Haupt
arterien von der Insulinwirkung ausgeschaltet, so bleibt, wie ich in ausgedehnten 
Untersuchungen mit meinem Mitarbeiter KRAMER an Hunden zeigen konnte, 
der Insulineffekt praktisch aus. Nach Wiederfreigabe der Muskeldurchblutung 
laBt die neuerliche Insulininjektion die typische Blutzuckersenkung sofort wieder 
eintreten. Daraus muB meines Erachtens geschlossen werden, daB die Mus
kulatur der Hauptangriffsort des Insulins ist3. Diese Auffassung findet eine 
weitere Stiitze in der Tatsache, daB durch Muskelarbeit die Insulinwirkung bei 
Diabetikern wesentlich gesteigert werden kann, wie mich speziell darauf ge
rich tete Untersuchungen an menschlichen Zuckerkranken lehrten. Durch die 
korperliche Arbeit wird die Durchblutung der Muskulatur wesentlich vermehrt. 
Dem Insulin steht die gewaltig verbreiterte Rieselflache in dem groBen Strom
gebiet der Muskulatur offen. Es kann hier am Orte seiner Hauptwirkung viel 
tiefer und rascher in den Kohlehydrathaushalt eingreifen, als wenn ihm der 
Zugang zum Zentrum des Kohlehydratstoffwechsels in der ruhenden Muskulatur 
mehr oder weniger weitgehend gesperrt ist 4. 

1 BRUCH: Arch. f. exper. Path. 173, 439 (1933). 
2 CORl, C., F. H. CORI and GOLZ: J. of Pharmacol. 22 (1923). - FRANK, NOTHMANN, 

WAGNER: Arch. f. exper. Path. 110, 235 (1925). 
3 BURGER u. KRAMER: Z. exper. Med. 61, 449 (1928). 
4 BURGER u. KRAMER: Klin. Wschr. 1928 I, 745. 
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Mit unserer Vorstellung, daB die Muskulatur der Hauptwirkungsort des 
Insulins ist, steht in guter fibereinstimmung die Tatsache des Milchsaurezu
wachses des Blutes nach Insulingaben. Je groBer die Insulindosis, urn so hoher 
ist der Milchsaureanstieg1. 

AuBer zur Verminderung des Blutzuckers kommt es beim niichternen Tier 
zu einer Erschopfung der Kohlehydratvorrate in den Geweben, und vor allem 
auch, wie Untersuchungen in meinem Laboratorium sichergestellt haben, in der 
Leber 2. Diese Glykogenverarmung der Leber gesunder Runde laBt sich besonders 
nach intraportaler Insulininjektion am niichternen Tier regelmaBig nachweisen. 
Der durch Insulin bewirkte Glykogenverlust ist dabei wesentlich groBer als der 
auch beim niichtern gehaltenen Tier an sich zu beobachtende. Gleichzeitig wird 
der Unterschied zwischen dem Zuckergehalt des Lebercapillarblutes und dem 
der Vena jugularis groBer. Dieser Befund ist nicht anders zu deuten als durch 
die Annahme, daB die intraportale Insulininjektion eine Glykogenmobilisation 
am niichternen Tier zur Folge hatte. Werden iibergrofJe Mengen Insulin den 
Tieren injiziert, so kommt es zu einer lebensgefahrlichen Zuckerverarmung der 
Gewebe, welche sich in Krampfen, spater in Lahmungen auBern. 1m Stadium 
der Krampfe konnen nur schnell vorgenommene Zuckereinspritzungen das insulin
vergiftete Tier vor dem Tode retten (hypoglykamischer Symptomenkomplex). 

Unter sonst gleichen Bedingungen von Rasse, Alter und Ernahrungszustand 
gesunder Versuchstiere ist die Insulinwirkung durch die Bestimmung der Blut
zuckerminderung allein nur unzureichend definiert. Eine zureichende Beurtei
lung der biologischen Insulinwirkung wird nur durch gleichzeitige Beriicksich
tigung der Tiefe der Blutzuckersenkung und ihrer Dauer gefunden. Als ein
facher Ausdruck fiir den biologischen Wert des Insulins wird der Wirkungs
umfang angesehen, den wir nach der Flachenmethode berechnen. Der Wirkungs
umfang gleicher Insulinmengen wechselt mit dem Orte der Applikation 3. In
jektionen unter die Raut und in die Muskulatur sind wirksamer als direkt in 
die Blutbahn verabreicht. Die Erklarung ist darin gegeben, daB das Blut das 
Insulin zerstort. Die insulinzerstorende Kraft des Bluts wird durchAufbewahrung 
desselben bei 56° vernichtet. Blut, welches reich ist an weiBen Blutkorperchen, hat 
eine hohere insulinzerstorende Kraft. Krankheiten, die mit Vermehrung der weiBen 
Blutkorperchen einhergehen, und den zuckerkranken Menschen befallen, ver
langen unter sonst gleichen Verhaltnissen groBere Insulinmengen. Rierher gehoren 
bestimmte Blutkrankheiten und vor allem die meisten Infektionskrankheiten 4. 

Nach Insulininjektion steigt der Milchsauregehalt des Blutes deutlich 5 an. 
An lactierenden Tieren bewirken kleine Mengen Insulin eine deutliche Ver
mehrung des Milchfettes 6. 

Geringe Mengen Insulin bewirken beim gesunden Tier eine mittlere Zunahme 
der Blutfette, groBere Dosen dagegen lassen bei normalen Runden und zucker
kranken Menschen eine deutliche Verminderung der Bl1dfette erkennen 7. 

1 BRIGGS, A. P., J. KOCHIG, E. DOISY and CL. J. WEBER: J. of bioI. Chern. 68, 721 
(1924). - BURGER, HORN u. RUPPERT: Arch. f. exper. Path. 178, 282 (1935). 

2 BURGER u. KOHL: Arch. f. exper. Path. 178, 269 (1935). 
S BURGER u. KOHL: Arch. f. exper. Path. 173, 431 (1933). 
4 BURGER u. KOHL: Arch. f. exper. Path. 174, 130 (1933). 
S BURGER, HORN u. RUPPERT: Arch. f. exper. Path. 178, 282 (1935). 
6 BURGER u. RUCKERT: Hoppe-Seylers Z. 196, 169 (1931). 
7 BURGER, HORN u. RUPPERT: Arch. f. exper. Path. 178, 282 (1935). 
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Beim zuckerkranken Menschen ist das Insulin imstande, samtliche Symptome 
des diabetischen Stoffwechsels zum Verschwinden zu bringen. Der Blutzucker 
fallt auf die Norm ab, der Harn wird zuckerfrei, auch die bei vielen Schwer
zuckerkranken auftretenden Sauren, welche das Leben des Kranken ernstlich 
bedrohen (Acetessigsaure und Oxybuttersaure und Aceton), verschwinden. Un
mittelbar nach der Insulininjektion steigt der Sauerstotfverbrauch des zucker
kranken Menschen an, die verfiigbaren Kohlehydrate werden einer rascheren 
Verwertung im Stoffwechsel zugefiihrt. Das krystallinische Insulin bewirkt beim 
zuckerkranken Menschen ohne Zweifel eine Steigerung der oxydativen Prozesse1• 

Stehen Kohlehydrate von seiten des Darmkanals zur Verfiigung, so kann Reserve
kohlehydrat (Glykogen) in der Leber rasch wieder gestapelt werden. 

Eine zweite Form des experimentellen Diabetes ist der Phloridzindiabetes. 
Das Phloridzin wird aus der Wurzelrinde von Apfel- und Kirschbaumen gewonnen und 

laBt sich durch Saurehydrolyse in Phloretin und Phlorose zerlegen. Die Phlorose ist ein der 
Glucose nahestehendes Monosaccharid. Runde, denen 1 g dieses Glykosids pro Kilogramm 
Korpergewicht peroral eingegeben wird, scheiden bis zu 18% Zucker im Rarn aus 2• Die 
Glykosurie kann bis 3 Tage anhalten, verschwindet bei subcutaner Injektion rascher, nach 
vollstandiger Ausscheidung des Phloridzins ganz aus dem Rarn. 

Beim Menschen wird durch tagliche Injektion von 2 g Phloridzin eine tag
liche Harnzuckermenge von etwa 100 g erreicht, so daB in 1 Monat 3 kg Zucker 
durch den Harn ausgeschieden wurden (v. MEHRING). Die Zuckerausscheidung 
laBt sich bei Tieren auch bei vollkommener Kohlehydratentziehung erzwingen, 
auch dann noch, wenn der Glykogenbestand der Leber langst aufgezehrt ist. 
Der Korper zersetzt unter diesen Bedingungen sein eigenes EiweiB, was be
sonders bei Hungertieren deutlich in die Erscheinung tritt. Eine Hyperglykiimie 
wird durch das Phloridzin nicht gesetzt. Durch diese Feststellung ist der Phlo
ridzindiabetes von dem genuinen Diabetes des Menschen und dem experimen
tellen Pankreasdiabetes scharf unterschieden. Es ist daher zweckmaBig, diese 
Form nicht als Phloridzindiabetes, sondern als Phloridzinglykosurie zu be
schreiben, welche durch eine in ihrem Mechanismus noch nicht voll geklarte 
Vergiftung vor aHem der Nieren zu erklaren ist. 

Die verschiedenen Formen der Intoxikationsglykosurien (Sublimat, Cantha
ridin, Chrom, Kohlenoxyd, Amylnitrit, Strychnin, Chloroform) gehoren ebenso
wenig in das Kapitel des experimentellen Diabetes. Fiir die nach Schadeltraumen 
und Gehirnlasion auftretenden Glykosurien sind die beim Zuckerstich gemachten 
Erfahrungen oft zur Deutung und Erklarung herangezogen worden. 

5. Die Zuckerkrankheit beim Menschen. 
Einer groBen Zahl menschlicher Diabetiker ist die erbliche Anlage ge

meinsam. Je intensiver nach solchen familiaren Beziehungen oder Erblichkeits
faktoren in der Anamnese geforscht wird, um so haufiger wird diese diabetische 
Anlage als ererbt sich nachweisen lassen. 

Einzelne Rassen, besonders die semitische, sind auffallend stark von der 
Krankheit befallen. Nach vorliegenden statistischen Erfahrungen ist die Erb
lichkeit fiir ungefahr 25% aller FaIle gesichert. Werden noch weitere Stoff
wechselkrankheiten, Gicht und Fettsucht, mit beriicksichtigt, so liegen die Zahlen 

1 BURGER u. PATZOLD: Arch. f. exper. Path. 1U, 118 (1933). 
2 v. MEHRING: Z. klin. Med. 14 u. 16. 



282 Pathologie des Stoffwechsels und der Ernahrung. 

noch wesentlich hoher. Man hat in der Diabetesbereitschaft einen "Ausschnitt 
aus vererbter Minderwertigkeit des gesamten endokrinen Nervensystems" ge
sehen. In den ersten Lebensjahrzehnten ist der Diabetes selten, mit zunehmen
dem Alter wachst die Haufigkeit, welche ihr Maximum im 5. Lebensdezennium 
erreicht. Es lassen sich, nach der Schwere geordnet, unterscheiden: der kind
liche Diabetes, welcher vor der Pubertatszeit einsetzt, der juvenile Diabetes, 
welcher das Junglings- und Mannesalter betrifft, und schlieBlich der Diabetes 
der iilteren Leute. Strittig ist bis heute, welche Stellung dem Pankreasdiabetes 
im System der menschlichen Zuckerkrankheit zukommt. Es ist begreiflich, daB 
unter dem Eindruck der epochalen Entdeckung von MEHRING und MINKOWSKI 
Neigung bestand, jede Form des menschlichen Diabetes auf eine prim are Er
krankung des Pankreas zuruckzufUhren. Eine vom Anatomen bei Zucker
kranken haufig gefundene Veranderung ist die sog. Pankreasatrophie. Die Be
urteilung, ob es sich bei dieser Atrophie urn die primare Ursache des Diabetes 
oder urn eine Folge des zu schwerster Inanition fuhrenden Leidens handelt, 
ist nicht einfach. Die Vorstellung, daB mit der weitgehenden Reduktion des 
Parenchyms samtlicher Organe beim schweren Diabetes sekundiir auch die 
Pankreasdruse an Substanz einbuBt, wobei das funktionstiichtige Parenchym 
in erster Linie betroffen wird, wahrend das Bindegewebe sich langer halt, ist 
durchaus nicht von der Hand zu weisen. Eine sorgfaltige mikroskopische Unter
suchung der Druse ergibt immer nur bei einem Teil der Fiille, welche im Koma ge
storben sind, sichere Anhaltspunkte fUr eine Erkrankung des Pankreas. Die 
Gewichte sind durchaus nicht immer so reduziert, daB das nach dem Experi
ment zu erfordernde Minimum von einem Funftel der Substanz erreicht wird. 
Es kommt hinzu, daB schon bei gesunden Menschen erhebliche Schwankungen 
des Pankreasgewichts vorkommen: zwischen 46 und 103 g (CLARK). 

Besondere Aufmerksamkeit hat man bei mikroskopischer Untersuchung dem Insel
gewebe gewidmet, welches mengenmaBig etwa 1/1000 der Gesamtdriise ausmacht. HEIBERG 
hat versucht die Zahl der beim Diabetiker noch erhaltenen Inselzellen in Beziehung zur 
Schwere des Diabetes zu bringen. HEIBERG fand die Erkrankung urn so schwerer, je weniger 
Inselzellen histologisch nachweisbar waren. Doch wird man bei der Schwierigkeit einer 
genauen Auszahlung der Inseln mit dem Urteil iiber zahlenmaBige Angaben zuriickhaltend 
sein miissen. Man hat am Inselapparat hyaline und k6rnige Degeneration und schlieBlich 
Sklerosierungen gefunden. Es ist verstandlich, daB Erkrankungen der Nachbarorgane, 
vor allem der Leber und des Gallenausgangssystems sekundar auf das Pankreas iibergreifen 
und einen Diabetes aus16sen k6nnen. Haufig erscheint ein solcher Zusammenhang nicht. 
1m Gegenteil ist nicht selten das Pankreas durch Entziindung, Stein· und Cystenbildung 
oder Tumoren weitgehend zerstart, ohne daB ein echter Diabetes aufgetreten ist. Offen bar 
ist der Inselapparat weitgehendst regenerationsfahig und es geniigen wesentlich weniger 
gesunde Inseln zur Verhiitung schwerer Starung im Kohlehydratstoffwechsel, als man nach 
den Erfahrungen des Tierexperiments annehmen sollte. Sicher ist, daB auch extrainsulare 
Formen des Diabetes vorkommen (UMBER). Wie groB ihre Zahl ist, bleibt eine offene Frage. 

Die Schilddruse gehort nicht zu den diabetogenen Organen im engeren Sinne. 
Bei ihrer Uberfunktion kann es gelegentlich zu spontanen, haufiger zu alimen
taren Glykosurien kommen; in der Reihe der zum Diabetes fUhrenden Organ
veranderungen spielen die der Schilddruse jedenfalls eine untergeordnete Rolle. 

Auch ist es bis heute nicht gelungen, solche Erkrankungen der Leber 
ausfindig zu machen, die das schwere Krankheitsbild des Diabetes erklaren 
konnen. Selbst hochgradiger Parenchymschwund bei der Lebercirrhose und bei 
akuter gelber Atrophie hat nie einen echten Diabetes zur Folge. Ich glaube 
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daher auch nicht, daB das Erhaltensein der Glykogenstapelfunktion der Leber 
fur das Ausbleiben des Diabetes von entscheidender Bedeutung ist. 

Besser fundiert ist die Lehre vom hypophysiiren Diabetes. Nach BORCHARDT! 
fand sich unter 176 Fallen von Akromegalie 63mal = 35% Diabetes. Die Form 
dieses akromegalen Diabetes ist eine leichte und fuhrt, soweit ich sehe, nie zum 
Tode. In manchen Fallen tritt nur im Anfangsstadium der Akromegalie eine 
geringe spontane bzw. alimentare Glykosurie auf. Sie konnen in spateren 
Stadien eine hohe Zuckertoleranz aufweisen. 

Der sog. renale Diabetes ist keine Storung des Kohlehydratstoffwechsels im 
engeren Sinne, er verlauft ohne Hyperglykamie und ist wahrscheinlich als eine 
Nierenfunktionsstorung anzusehen. 

Die Bedeutung des Traumas fur die Entstehung des Diabetes, welche fur 
die Unfallbegutachtung eine groBe Rolle spielt, ist sehr gering anzuschlagen. 
Das gewaltige Experiment des Krieges hat diese Frage entschieden. JOSLIN 
hat unter 40000 amerikanischen Frontsoldaten, die nach Ruckkehr vom Kriege 
untersucht wurden, nur zwei Diabetiker gefunden. Auch schwere Schadel
verletzungen fiihren nicht zu einem Diabetes. Es muB aber zugegeben werden, 
daB bei vorhandener Anlage, wenn ein zeitliches Zusammentreffen festzustellen 
ist, ein latenter Diabetes durch ein Trauma zu einer manifesten Zuckerkrankheit 
werden kann. 

6. Die intermedHtren Stoffwechselstiirnngen beim genninen menschlichen 
Diabetes. 

a) Kohlehydratstoffwechsel. Die Betrachtungen uber die Storungen des 
Kohlehydratstoffwechsels des Diabetikers nehmen zweckmaBigerweise ihren Aus
gang von der Frage nach dem Glykogengehalt der Organe. 

Die Befunde, welche man bei Untersuchungen von Diabetikerleichen erhoben hat, 
sprechen im allgemeinen fiir eine Verarmung des Korpers an Glykogen. Da aber das Gly
kogen sehr rasch nach dem Tode zersetzt wird, sind negative Befunde vorsichtig zu bewerten. 
P. EHRLICH2 hat an der FRERICHschen Klinik bei einem Gesunden und bei zwei Diabetikern 
die Leber punktiert und den aspirierten Leberbrei auf Glykogen untersucht. Bei dem 
einen Diabetiker rand er gar kein, in dem anderen Fall viel weniger Glykogen als bei dem 
gleich ernahrten Gesunden. Der kritische PFLUGER 3 ist geneigt, positive Glykogenbefunde 
in der Leber und Muskulatur der Diabetiker hoher zu bewerten, als negative. 

Es geht aber aus spater zu erorternden tierexperimentellen Erfahrungen 
gleichfalls hervor, daB die Glykogenarmut der Organe ein typischer Befund bei 
Diabetikern ist. Gegen diese Auffassung sprechen nicht die Mitteilungen anderer 
Autoren, nach denen in Nierenepithelien und Leukocyten sich mit groBer Regel
maBigkeit Glykogen nachweisen laBt. Quantitativ kommen die an falscher 
Stelle gespeicherten Glykogenmengen nicht in Frage 4. Die offenbar fiir die 
ganze Auffassung der Stoffwechselstorungen beim Diabetiker ausschlaggebende 
Glykogenarmut der Organe ist von NAUNYN 5 Dyszooamylie bezeichnet worden. 
1m Gegensatz zur Leber soIl der Muskel seinen normalen Glykogengehalt von 
1 % behalten. Diese Glykogenarmut der Leber ist nach meiner Auffassung keine 

1 BORCHARDT: Z. klin. Med. 66, 332 (1908). 
2 EHRLICH: Zit. bei FRERICH: tJber den Diabetes. Berlin 1884. 
3 PFLUGER: Pfliigers Arch. 96, 366 (1903). 
4 HIRSCHBERG: Z. klin. Med. 54, 223 (1904). 
6 NAUNYN: Diabetes mellitus. Wien 1906. 



284 Pathologie des Stoffwechsels und der Ernahrung. 

primiire, sondern eine sekundare Erscheinung. Der Schrei der Gewebe - vor 
allem der Muskulatur - nach verwertbarem Kohlehydrat gibt fUr die Leber 
einen DaueITeiz ab, der sie nicht zur Glykogenstapelung kommen laBt. Erst 
wenn die Muskulatur unter der Wirkung des Insulins die Kohlehydrate wieder 
geordnet verwendet, findet die Leber Gelegenheit, wieder Glykogen zu 
speichern. 

In engem ursachlichen Zusammenhang mit dieser Tatsache steht die Hyper
glykiimie der Diabetiker. Die gesttirte Fahigkeit der Leber, das ihr vom Darm her 
zustromende Kohlehydratmaterial als Glykogen zu fixieren, fiihrt nach jeder 
Aufnahme von Kohlehydraten mit der Nahrung zu einer lJberschwemmung 
des Blutes mit Zucker. Die Erhohung des Blutzuckerniveaus ist die wichtigste 
Vorbedingung der Glykosurie. Die Grenze, bis zu welcher der Zucker im Blute 
ansteigen kann, ehe es zur Ausschwemmung von Rarnzucker kommt, ist keine 
feststehende. Der Zuckergehalt des Blutes ist am besten morgens niichtern fest
zustellen. Er ist bei unbehandelten Diabetikern stets erhOht und kann bis auf 
das lOfache der Norm, also bis auf 1%, ansteigen. Eine feste Beziehung zwischen 
der Rohe des Blutzuckerniichternwerts und der Schwere der Erkrankung 
besteht nicht. 

Von LIEFMANN und STERN 1 wurde gezeigt, daB die Nieren mit zunehmender Dauer 
der Zuckerkrankheit sich auf einen hoheren Schwellenwert einstellen, dessen Oberschreitung 
zur Glykosurie fiihrt. Dafiir moge folgendes Beispiel gegeben werden: 

Dauer der Erkrankung Blutzuckergehalt 
10-15 Jahre . 0,15---0,22% 
4- 5 . 0,15---0,19% 
1- 3 " .... 0,14% 

weniger als 1 Jahr . . 0,10---0,15% 

Wichtig ist die Erfahrung, daB nach diatetisch erfolgter Entzuckerung des 
Rarns auch in relativ frischen Fallen eine Ryperglykamie fortbestehen kann. 
Bei Erkrankungen der Niere, vor aIlem der Nierensklerose, ist eine wesentliche 
Ryperglykamie ohne Glykosurie eine durchaus gelaufige Erscheinung. Besonders 
im Coma diabeticum und uraemicum hat man hohe Blutzuckerwerte bis 1,01 % 
und dabei nur Spuren von Rarnzucker gefunden. 

Die Ryperglykamie ist beim Diabetiker nicht aIlein durch Kohlehydratzufuhr 
zum Darm bedingt, sondern hangt von anderen Faktoren wesentlich abo So 
ist sichergestellt, daB bei schweren Diabetikern korperliche Arbeit zu einer 
Vermehrung des Blutzuckers fiihren kann, auch dann, wenn jede interkuITente 
Nahrungszufuhr vermieden wurde. Eigene 2 systematische Untersuchungen iiber 
die Wirkung der Muskelarbeit auf Blut- und Rarnzucker beim Diabetiker haben 
ergeben, daB der zuckervermehrende Effekt abhangig ist vom Glykogenbestand 
der Leber und ihrer Fahigkeit durch rasche Umwandlung korpereigener Reserven 
(Fette) in Kohlehydrate den krankhaften Zuckerhunger der Gewebe zu stillen. 
Es zeigt sich, daB frische unbehandelte FaIle im allgemeinen eher mit Ryper
glykamie im AnschluB an Muskelarbeit reagieren als altere, diatetisch schon vor
behandelte. Ein zweiter Faktor ist der Charakter des Diabetes. Jugendliche 
Schwerzuckerkranke neigen nach korperlichen Anstrengungen eher zu Ryper
glykamie als Altersdiabetiker. Wesentlich fUr die GroBe der Ausschlage ist die 

1 LIEFMANN u. STERN: Biochem. Z. 1, 299 (1906). 
2 BURGER: Arch. f. exper. Path. 87, 233 (1920). 
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Erregbarkeit des Nervensystems. Es wird verstandlich, daB Frauen starker 
reagieren als Manner, "nervose" Diabetiker eher als phlegmatische, besonders 
wenn man beriicksichtigt, daB psychische Alterationen schon bei Gesunden 
geeignet sind, den Bllltzucker in die Rohe zu treiben. Man hat z. B. festgestellt, 
daB bei ungeiibten im Gegensatz zu erfahrenen Fliegern schon vor Beginn des 
Fluges der Blutzucker erheblich erhoht ist. In diesem Zusammenhang ist auch 
der Symptomenkomplex der traumatischen Glykosurie zu erwahnen, die man 
z. B. nach Schadeltraumen, Commotio cerebri, nach Frakturen der Extremi· 
tatenknochen beobachtet hat l . Wichtig ist, daB diatetisch geordnete Diabetiker 
auf korperliche Arbeit wie Gesunde nach einem voriibergehenden Anstieg 
auch mit einem deutlichen Blutzuckerabjall reagieren konnen. Wird gleich. 
zeitig Insulin gegeben, so wird der blutzuckersenkende Effekt desselben 
durch Muskelarbeit wesentlich vertiejt. Diese Tatsache muB bei Feststellung 
der Insulindosis nach der Entlassung aus dem Krankenhaus ernste Beriick· 
sichtigung finden. 

Die Rohe des Blutzuckers kann durch Nahrungsentzug therapeutisch be· 
einfluBt werden. Naeh einigen Rungertagen ist der Tiefpunkt der Zuckerkurve 
erreicht. In nicht seltenen Fallen von Zuckerkrankheit ist ein rasches Ab· 
sinken des Blutzuckers und Aglykosurie durch kohlehydratarme Kost allein 
zu erreichen. 

Auf Zufuhr von Zucker reagiert der Zuckerkranke im Gegensatz zum Ge· 
sunden mit einer besonders starken und langanhaltenden H yperglykamie. Be. 
ziehungen zwischenalimentarer Ryperglykamie und Glykogengehalt der Leber 
bestehen insofern, als eine glykogenarme Leber merkwiirdigerweise den Blut· 
zucker besonders hoeh ansteigen laBt. Vielleicht wirkt hier die Zuekerbelastung 
als Reiz des Pankreas zur Insulinproduktion. 

Wenn auch zwischen der Hyperglykamie und dem Grade der Glykosurie 
nicht in allen Fallen einfache quantitative Beziehungen bestehen, so hat die 
Erfahrung doch gelehrt, daB man ein gewisses Urteil iiber die Sehwere der Er· 
krankung nach der Menge des unter bestimmten Ernahrungsbedingungen aus· 
geschiedenen Zuckers gewinnen kann. Bei der leichten Glykosurie wird der Rarn 
nach Entziehung del' Nahrungskohlehydrate in wenigen Tagen zuckerfrei. Erst 
wenn neuerdings kohlehydrathaltige Nahrung zugefiihrt wird, tritt wieder Zueker 
in den Ram iiber. Der Organismus ist durch Entziehung der Nahrungskohle. 
hydrate gezwungen, die fiir seinen Bedarf notigen Kohlehydrate aus eigenem 
Material (EiweiB und Fett) zu bilden. Da dieser Umsatz nur langsam vor sich 
geht, wird eine p16tzliche Uberschwemmung des Blutes mit Dextrose vermieden 
und die Glykosurie bleibt aus. 

Bei der mittelschweren Form der Glykosurie ist eine Entzuckerung des Rarns 
durch Kohlehydratentziehung allein nicht mehr zu erreichen. Erst bei einer 
gleichzeitigen Beschrankung der EiweiBzufuhr sistiert die Glykosurie. Als 
8chwere Glykosurie wird schlieBlich diejenige bezeichnet, bei der auch die Kohle· 
hydratentziehung mit gleiehzeitiger weitgehender Einschrankung der EiweiB· 
zufuhr die Aglykosurie nicht mehr erreicht. 

b) Die intermediaren Storungen des Fettstoffwechsels beim menschlichen 
Diabetes. Es wurde bereits oben darauf hingewiesen, daB auch beim gesunden 

1 KONJETZNY U. WEILAND: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 28, 860 (1915). 
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Menschen nach Fortfall der Kohlehydrate aus der Nahrung und bei ausschlieB
licher Fett- und EiweiBnahrung die sog. Acetonkorper im Harne auftreter. 
Diese sind: 

Aceton: CHa--CO-CHa, 
Acetessigsaure: CHa--CO-CH2-COOH, 
P-Oxybuttersaure: CHa-CHOH-CH2--COOH. 

Die Acetonkorperausscheidung erreicht unter solchen Bedingungen in wenigen 
Tagen ihr Maximum. Wird die Ernahrung in gleicher Weise langere Zeit hin
durch fortgesetzt, so sinken die ausgeschiedenen Mengen von Ketonkorpern 
wieder abo Die gleiche Erscheinung wird bei hungernden Individuen gefunden. 
Als Erklarung fUr diese Erscheinung muB angenommen werden, daB der plotz
lich auf die Verwendung seiner Fettbestande angewiesene Organismus auf die 
vollkommene Verbrennung der Fette und spaterhin der EiweiBkorper nicht ein
gestellt ist und nun intermediar entstandene Produkte des Fett- und EiweiB
abbaus zur Ausscheidung gelangen laBt. Als Muttersubstanzen der Ketonkorper 
sind niedere Fettsauren sichergestellt. Diese entstammen zum Teil aus Spal
tungsprozessen, denen hohere Fettsauren unterliegen, zum Teil aus Amino
sauren, welche unter Desamidierung in Fettsauren iibergefiihrt werden. Durch
blutungsversuche zeigten, daB die glykogen/reie Leber zur Bildung von Aceton
korpern besser geeignet ist als Lebern mit mittlerem oder starkem Glykogen
gehalt. Die Oxydation der Fette geschieht fraglos auch auBerhalb der Leber. Es 
ist daher nicht sicher, ob die Ketonkorperbildung, die man bisher ausschlieBlich 
der Leber zugeschrieben hat, nicht auch in den Geweben vonstatten geht. 

Beim Diabetiker treten die Acetonkorper meist dann auf, wenn er aus den 
Nahrungskohlehydraten oder aus eigenem Korpermaterial Glykogen zu bilden 
bzw. zu fixieren nicht mehr imstande ist. "Ober die Mengen der gebildeten 
Acetonkorper sind wir schlecht unterrichtet, da das im Harn leicht quanti
tativ zu bestimmende Aceton nur einen geringen Bruchteil der gesamten im 
Korper gebildeten Menge darstellt. Der groBere Teil der leicht fliichtigen Sub
stanz verlaBt den Organismus durch die Lungen. Man hat in schweren Fallen 
bis 70 g Oxybuttersaure und bis 8 g Acetessigsaure und Aceton bestimmt. Die 
Bildung dieser Acetonkorper ist fUr jeden Diabetiker eine schwere Gefahr. Wir 
miissen annehmen, daB die Oxybuttersaure und Acetessigsaure als solche toxi
sche Substanzen fiir den Organismus darstellen. Wichtiger ist noch die chro
nische Saureiiberladung des Blutes, die Acidosis. Um dieser chronis chen "Ober
sauerung entgegenzuwirken, muB der Organismus dauernd von seinen Alkali
bestanden Verwendung machen, um damit die aktuelle Reaktion des Blutes 
konstant zu halten. Bekanntlich schwankt diese aktuelle Reaktion beim Ge
sunden nur in sehr geringem MaBe. Der physiologische Normalwert der Wasser
stoffzahl des unter natiirlichen Verhaltnissen stehenden Blutes betragt: 

bei 180 gemessen (Hhso = 0,29 . 10-7 oder PHIS" = 7,56 
oder bei 370 gemessen (H)370 = 0,45 . 10-7 oder PH370 = 7,35. 

Auch bei hochgradiger Acidosis wird die Blutreaktion im physikalisch-chemi
schen Sinne nicht sauer. Bei zwei Fallen von Diabetes wurden von MICHAELIS 

und DAVlDOFF! folgende Werte gemessen: 

1 MICHAELIS U. DAVIDOFF: Nach OPPENHEIMER, Handbuch der Biochemie, Erg.-Bd., 
S.53. 1913. 
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PH fiir 18-200 

Coma diabeticum . . . . 7,12 
Diabetes ohne Aceton .. 7,66 

Wichtig fUr die Beurteilung einer latenten Acidose ist die Kenntnis der 
Alkalireserve des Blutes. Dieselbe wird gemessen durch die Bestimmung des 
Kohlensaurebindungsvermogens des Blutes naeh MORAWITZ und WALKERI. Der 
Betrag, den das Blut an Kohlensaure zu binden vermag, ist um so geringer, 
je mehr andere Sauren bereits vom Blute aufgenommen und neutralisiert sind. 
Man findet mit diesem Verfahren die Menge der im Plasma gelOsten und als 
Biearbonat in ihm enthaltenen Menge CO2• Je groBer die Menge der Aeidose
korper ist, um so mehr Kohlensaure wird dureh sie ausgetrieben und um so 
niedriger ist der Wert der als Carbonat gebundenen Menge CO2• Beim gesunden 
Mensehen betragt die Alkalireserve gemessen am CO2 - Bindungsvermogen 
50-70 Vol.-%. Mit zunehmender Starke der Aeidose konnen die Werte im 
tiefen Koma bis auf 10 Vol.-% absinken. Dureh Alkaliverarmung des Korpers 
kommt der Korper in die Gefahr, sehlieBlieh die Regulationen nieht mehr auf
rechterhalten zu konnen. Therapeutiseh hat man dem Zustand fortsehreitender 
Acidose dureh reiehliehe Gaben von Alkali in Form von kohlensauren Salzen 
entgegengewirkt. 

Es handelt sieh - da die Aeidose kompensiert wird - immer nur um sehr 
geringe Abweiehungen von der normalen H-Ionenkonzentration. Urn diese Kon
stanz zu erreichen, ist der Organismus gezwungen, groBe Mengen von Sauren 
durch seine Alkalibestande oder dureh das beim EiweiBaufbau freiwerdende 
Ammoniak abzusattigen. Es ist daher eine fiir jeden sehweren Diabetes kon
stante Erseheinung, daB zugleieh mit dem Auftreten der Aeetonkorper die 
Ammoniakmengen im Harn auf Kosten des ausgesehiedenen Harnstoffs vermehrt 
werden. Reiehen die zur Verfiigung stehenden Ammoniakmengen nieht mehr 
aus, so wird auf die fixen Alkalien der Gewebe zuriickgegriffen und Kalk und 
Magnesia in Ansprueh genommen. Naeh NAUNYNs Auffassung beruht die Ge
fahr ehroniseher Saureintoxikation im wesentliehen auf der Verminderung der 
Alkalescenz der Gewebe und der Alkalireserve des Blutes. Tierversuehe mit 
kiinstlicher Einfiihrung von Sauren fiihrten zu einem ahnliehen klinisehen Bilde, 
wie die Saurevergiftung beim Diabetiker. Aueh hier kam es zu einer Vermeh
rung des Ammoniaks, welehe sieh dureh Zufuhr von Alkali herabmindern lieB. 
Die Konsequenz fiir die Therapie des mensehliehen Diabetes ist die Zufuhr 
groBer Mengen von Alkali bei ausgebildeter Aeidose. Es laBt sieh aber auf die 
Dauer der gefiirehtete Ausgang in das Koma nur dureh reehtzeitige und aus
giebige Insulingaben hintanhalten. Es sind trotzdem Falle, bei denen der Harn 
sieher alkaliseh reagierte, im Koma gestorben. Man muB daher wohl annehmen, 
daB neben der reinen Saurewirkung spezifisehe Giftwirkungen der Oxybutter
saure, der Aeetessigsaure und ihrer Salze eine wiehtige Rolle im Vergiftungs
bild der diabetisehen Intoxikation spielen, die sieh vor allem an den GefaBen 
auswirken und trotz erreichter Aglykosurie den Kreislauftod der zu spat mit 
Insulin behandelten komatosen Diabetiker herbeifiihren. 

c) Die diabetische Lipiimie. Sieher weit hiiufiger, als friiher angenommen 
wurde, findet sieh in Fallen von schwerem Diabetes eine Vermehrung der Fette 
im Blut (diabetisehe Lipamie). In hoehgradiger Ausbildung kann das Blut so 

1 MORAWITZ u. WALKER: Biochem. Z. 60, 395 (1914). 
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reich werden an fein verteiltem Fett, daB beim AderlaB oder beim Augenspiegeln 
die eigentiimliche Farbe des Blutes ohne weiteres erkennbar ist. Das im Glase 
aufgefangene Blut zeigte nach dem Zentrifugieren eine dichte gelbweiBe Schicht, 
deren Starke von dem Fettgehalt abhangt. Die Rahmschicht besteht aus sehr 
fein emulgiertem Fett, die einzelnen Fettropfchen sind mit dem gewohnlichen 
Mikroskop nicht, wohl aber mit dem Ultramikroskop als feinste Partikel (Ramo
konien) erkennbar. Die Zusammensetzung dieses Fettes ist kompliziert. Es 
handelt sich nicht allein um eine Vermehrung der Neutralfette, sondern auch 
des Cholesterins und der Phosphatide, so daB dieser Zustand besser als Lipoid
iimie bezeichnet wird 1. An der Vermehrung der Fette sind die Blutkorperchen 
unbeteiligt. Wahrend man im normalen Serum 5-6 g Atherextrakt fiir 1000 g 
Serum findet, erreichen die hochsten sichergestellten Zahlen 150 und 180 pro 
Mille. Das sind aber extreme Werte; die gewohnlich bei schweren Diabetikern 
gefundenen schwanken zwischen 20 und 40 pro Mille. Die Werte fiir das Chol
esterin erreichen gleichfalls ein Vielfaches der Norm, und zwar sind das freie 
Cholesterin wie die Ester dabei beteiligt. Die Bestimmungen der Phosphatide 
wurden gewohnlich summarisch nach dem atherloslichen Phosphor als Lecithin 
durchgefiihrt und auch hier betrachtliche Vermehrungen sichergestellt. In den 
meisten Fallen wird die diabetische Lipamie gleichzeitig mit einer Acidosis 
beobachtet, und die Schwankungen der Intensitat der Lipamie den Mengen 
der ausgeschiedenen Acetonkorper entsprechend gefunden. DaB von dieser Regel 
sichere Ausnahmen vorkommen, konnten wir durch eigene Untersuchungen 
sicherstellen, bei welchen ein mittelschwerer Diabetes ohne eine Spur von Aci
dosis, aber mit sicher vermehrtem Fettgehalt des Blutes gefunden wurde. Es 
gelingt auch, gelegentlich die Acetonkorper aus dem Rarn durch entsprechende 
diatetische MaBnahmen zum Verschwinden zu bringen und gleichzeitig noch 
eine schwere Lipamie im Blut festzustellen 2• 

Die Erklarung fiir das Auftreten der diabetischen Lipamie ist in verschiedenen Rich
tungen gesucht worden. Man kann in der Lipamie einerseits den Ausdruck eines riick
laufigen Fettransports aus den Fettdepots zu den Verbrennungsstatten des Korpers sehen, 
wobei allerdings die starke Vermehrung der Lipoidsubstanzen und des Cholesterins nicht 
recht geklart erscheint. Andererseits wird aber der bei schweren Diabetikern eintretende 
Zellzerfall Material von Lipoiden und Cholesterin hergeben. Eine dritte Auffassung geht 
dahin, daB die diabetische Lipamie der Narkoselipamie gleichzusetzen sei und gewisser
maBen auf einer Herauslosung von Fett und fettartigen Bestandteilen aus den Zellen und 
den Depots des Organismus zustande kame. Die Meinung, daB es sich einfach um Nahrungs
fett handele, suchte man durch die Feststellung zu stiitzen, daB Jodzahl, Verseifungszahl 
und Schmelzpunkt des Blutfetts mit dem des Chylusfetts iibereinstimmt. Es laBt sich aber 
in schweren Fallen leicht durch Fortlassung des Fettes aus der Nahrung zeigen, daB auch 
unter diesen Bedingungen die Lipamie - wenn auch in vermindertem MaBe - fortbesteht. 
Als wesentliches Moment bleibt wohl die Vermehrung der Blutfette durch verstarkte 
Mobilisation aus den Depots und in zweiter Linie durch vermehrten Zellzerfall bestehen. 

Eine universelle oder bestimmt lokalisierte, nicht ikterische Gelbfarbung der 
Raut der Zuckerkranken wurde zuerst von v. NOORDEN 3 als Xanthosis diabetica 
beschrieben. Namentlich bei jugendlichen Diabetikern findet man unter be
stimmten Ernahrungsbedingungen eine eigentiimliche kanariengelbe Farbung 
der Epidermis, die besonders an den Nasolabialfalten, an der Palma manus 

1 KLEMPERER U. H. UMBER: Dtsch. Arch. klin. Med. 1908. 
2 BEUMER u. BURGER: Z. exper. Path. u. Ther. 13 (1913). 
3 v. NOORDEN: Zuckerkrankheit, 6. Aufl., S. 181. 1912. 
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und an der Planta pedis hervortritt. Man betrachtete diese Erscheinung zu
nacht ausschlieBlich als eine Komplikation des ernsteren Diabetes und glaubte, 
daB die Schwankungen der Intensitat dieser GBlbfarbung mit denen des All
gemeinbefindens parallel gingen. Die Untersuchungen des Serums oder des 
Blutplasmas an Kranken mit Xanthosis diabetica zeigen einen deutlichen 
Unterschied gegenuber dem Normalen. Die Farbe des Serums bzw. Plasmas 
solcher Kranker erscheint im durchfallenden Licht orangegelb bis ockergelb. 
Sie ist deutlich von der gelbgrun
lichen Farbe des ikterischen Serums 
verschieden. Gallenfarbstoffproben 
zeigen, daB eine Vermehrung des 
normalen Serumbilirubins nicht vor
handen ist. Durch bestimmte Re
aktionen laBt sich nachweisen, daB 
die eigentumliche gelbe Farbe des 
Serums der xanthotischen FaIle 
durch die Anwesenheit von Lipo
chromen bedingt ist. 

Die Erklarung fUr das Auftreten der 
Xanthosis ist nach zwei Richtungen zu 
suchen. Sie konnte endogenen oder exo
genen Faktoren ihre Entstehung ver
danken. Fiir die Entstehung aus endo
genen Ursachen spricht die Tatsache, 
daB in einem hohen Prozentsatz der 
FaIle mit der Xanthosis des Serums 
eine Vermehrung der Blutfette einher· 
geht. Es konnten die in den Fettdepots 
des Korpers gespeicherten Lipochrome 
bei dem Ausschiitten dieser Depots und 
der Verbrennung der Fette von dem 
intermediaren Abbau verschont geblie
ben sein, so daB es zu einer relativen 
Anreicherung dieser Farbstoffe im Orga-
nismus kommt. Das zeigt nebenstehende Abb. 34. Xanthosis t estis diabetica. 

Abbildung einer Xanthosis testis diabe-
tica mit Anreicherung der Lipochrome in den Zwischenzellen des Hodens (Abb.34). Die 
wesentliche Ursache ist eine alimentare. In jedem Diatzettel eines schweren Diabetikers 
dominieren neben den Fetten die Gemiise. In diesen sind neben dem Chlorophyll stets 
die beiden gelben Lipochrome Xanthophyll und Carotin vorhanden. Durch eine gleich
zeitige iiberreichliche Zufuhr von Fett und lipochromreichen Nahrungsmitteln (griines 
Gemiise, Tomaten) kommt es zu einer alimentaren Hyperlipochromamie. DaB diese 
Auffassung das richtige trifft, konnte an zuckerfreien Diabetikern durch Erzeugung einer 
alimentaren Xanthosis mit erhohten Blutlipochromwerten sichergestellt werdenl (s. S. 322). 

Die StOrungen des intermediaren Stoffwechsels bei den Diabetikern sind 
schwerlich einheitlicher Natur. Die Tatsache, daB es unter den Diabetikern 
eine Gruppe extrem abgemagerter und eine andere Gruppe hochgradig adi
poser Kranker gibt, suchte v. NOORDEN 2 folgendermaBen zu erklaren. In einer 
Reihe von Fallen solI die Verwertbarkeit des Zuckers und seine Umwandlung 

1 BURGER U. REINHARD: Z. exper. Med. 7, 119 (1918). - Dtsch. med. Wschr. 1919 I. 
2 V. NOORDEN: Handbuch der Pathologie des Stoffwechsels, 2. Aufl., Bd.2, S.26. 

Berlin 1907. 

BUrger, Pathologische Physiologie. 2. Auf!. 19 
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in Fett gleichzeitig gesti:irt sein. Die Folge ist Glykosurie und fortschreitende 
Abmagerung. In einer zweiten Gruppe ist die Verbrennung des Zuckers, aber 
nicht die Synthese zu Fett beschrankt. Die Glykosurie kann fehlen. Es bildet 
sich eine Fettsucht aus, zu der in spateren Stadien, wenn auch die Verbrennung 
des Zuckers beschrankt ist, Glykosurie hinzutritt. Die Deutung ist neuerdings 
dadurch erschiittert, daB man immer mehr einsehen lernt, daB auch der diabeti
sche Organismus Zucker zu verbrennen imstande ist. Das lehren auch die Ein
wirkungen korperlicher Arbeit auf die Blutzuckerkurve, die in vielen Fallen 
durch erhohte Muskelleistungen gesenkt wird. Es ist von anderer Seite daran 
gedacht worden, daB die mangelhf1,fte Fettbildung in schweren Fallen deshalb 
ausbleibe, weil die Umwandlung des Zuckers in Fett nicht so rasch vor sich 
geht, um den Zuckergehalt des Blutes auf seiner normalen niedrigen Hohe zu 
halten. Vielleicht sind auch der Diabetes der Fetten und der schwere genuine 
zur Azidose fiihrende Diabetes zwei wesensverschiedene Erkrankungen. 

d) Storungen des Eiweiflstoffwechsels beim Diabetes. Beim schweren Dia
betes bleiben die intermediaren Stoffwechselstorungen nicht auf das Gebiet der 
Kohlehydrate und Fette beschrankt, sondern greifen auch auf das des EiweifJes 
iiber. In engem Zusammenhang mit der raschen Reduktion der Muskelbestande, 
welche bei jedem schweren Diabetes sich feststellen laBt, steht die Vermehrun~ 
des Kreatins und Kreatinins im Harn. Schwere Diabetiker scheiden auch bei 
fleischfreier Nahrung, bei welcher der Erwachsene kein Kreatin im Harn auf
weist, dauernd Kreatin aus. Leichte Diabetiker verhalten sich in dieser Beziehung 
wie Gesunde. Mittelschwere FaIle mit maBiger Acetonkorperausscheidung zeigen 
deutlich alimentare Kreatinurie 1. Dies Auftreten von Kreatin bei Diabetikern 
ist eine starke Stiitze fUr die von mir seit 20 Jahren vertretene Auffassung, 
daB Storungen des Muskelstoffwechseis beim Zuckerkranken eine wesentliche 
Rolle spielen. JAHN 2 glaubt, daB Kreatin die muskelglykogenbildende und bIut
zuckersenkende Wirkung des Insulins unterstiitzt. 1m einzelnen sind die Stor
ungen des Muskelstoffwechsels in ihrer Bedeutung fUr den gesamtenKohlehydrat
haushalt noch durchaus nicht restlos geklart. Vor allem ist die Frage zu unter
suchen, ob nicht auch primare Storungen der Umsetzungen in der Muskulatur 
denkbar sind, fUr deren Ausgleich die normalerweise in den Stoffwechsel 
geworfenen Mengen Insulin nicht ausreichen, welche also erhi:ihte Anforderungen 
an das Pankreas stellen. Sekundiire Storungen des Muskelstoffwechsels sind bei 
bestehender Azidose schon dadurch moglich, daB die fermentativen Umsetzungen 
in der Muskulatur durch die Ketonkorper gehemmt werden. Wir haben oben 
(S. 2) auseinandergesetzt, daB bei der Muskelfunktion aus Kreatin und Adenyl
saure mit Hille der Phosphorsaure Phosphagen und Adenosintriphosphorsaure 
aufgebaut werden. Wir wissen ferner, daB das Insulin seinen blutzucker
senkenden Effekt bei Ausschaltung der Muskulatur verliert. Es liegt nahe 
anzunehmen, dafJ das Insulin nicht nur die geordnete Verwendung des Zuckers 
in der M uskulatur beherrscht, sondern auch in die Adenosintriphosphorsaure
synthese eingreift; bei Insulinmangel bleibt sie aus, und das zur Synthese nicht 
verwendete Kreatin tritt in den Harn iiber. 

Die hohen Stickstott- bzw. Harnstottwerte des Diabetikers sind als besonderes 
Symptom der diabetischen Azoturie beschrieben worden. Es fragt sich, ob diese 

1 BURGER u. MAcHWITz: Arch. f. exper. Path. 74, 222 (1913). 
2 JAHN: Dtsch. Arch. klin. Med. 177, H.2 (1935). 
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hohen Stickstoffwerte die Folge einer endogenen Steigerung des EiweiBumsatzes 
oder lediglich der Ausdruck eines vermehrten Gehalts der Nahrung an EiweiB
korpern ist. Fur viele FaIle laBt sich zeigen, daB die besondere Form des fruher 
ublichen Kostregimes mit seinen hohen Fleischmengen die im Harn gefundenen 
Stickstoffwerte ohne weiteres erklart. In anderen Fallen gelingt es nicht, den 
Diabetiker ohne Insulin ins calorische Gleichgewicht zu bringen, d. h. die Ge
samtheit der mit der Nahrung zugefiihrten Oalorien vermindert um die Menge 
der mit dem Harnzucker verlorengehenden Oalorien ist nicht ausreichend, um 
den Bestand des Korpers zu erhalten. Unter diesen Umstanden ist der Organis
mus gezwungen, Brennwerte aus den eigenen Bestanden beizusteuern. Solange 
die Fettdepots noch gefiillt sind, werden diese in erster Linie beansprucht. 
Sind sie aber erschopft, so werden die EiweiBbestande des Korpers angegriffen. 
Die Folge ist eine negative Stickstotfbilanz. Der Harnstickstoff setzt sich hier 
aus der Komponente des Nahrungsstickstoffs und der aus dem Korpermaterial 
herriihrenden Quote zusammen. Es ist Aufgabe einer geregelten Diatetik, diese 
Quote moglichst gering zu gestalten durch Einschrankung der fiir den Betreffen
den unverwertbaren Kohlehydrate und Ersatz derselben durch calorisch hoch
wertige Fette und EiweiB. Neben dieser im wesentlichen durch Unterernahrung 
bedingten "Azoturie" ist ein weiterer EiweiBverlust dadurch moglich, daB die 
im intermediaren Stoffwechsel gebildeten toxischen Substanzen, zu denen Oxy
buttersaure und Acetessigsaure zu rechnen sind, deletar auf die Zellbestande 
des Korpers einwirken und zu einem toxogenen EiweifJzer/all fuhren. Das tritt 
aber erst in den Endstadien, speziell beim beginnenden Koma, ein. In solchen 
Fallen findet man auch eine Anderung der qualitativen Zusammensetzung der 
stickstoffhaltigen Harnbestandteile. Es wurde eine Vermehrung der formol
titrierbaren Aminosiiuren und eine Erhohung des sog. kolloidalen Stickstotfs 
gefunden, gelegentlich auch nicht unerhebliche Mengen von Tyrosin aus dem 
Diabetikerharn isoliert; nach alimentarer Zufuhr groBerer Mengen reiner Amino
sauren wurden dieselben zum Teil im Harn wiedergefunden, wahrend sie beirn 
Gesunden der Verhrennung anheimfallen 1. 

In nahezu ein Drittel aller FaIle von Diabetes, sowohl hei schweren wie bei 
leichten Formen der Erkrankung, wird EiweifJ im Harn gefunden. Durchaus 
nicht in allen Fallen laBt sich bei dieser diabetischen Albuminurie eine funk
tionelle Nierenschadigung nachweisen. Die Albuminurie ist sicher abhangig von 
der Ausscheidung des Zuckers, vor allem aber der Acetonkorper. Es gelingt 
nicht selten durch eine entsprechende Diat unter Zuhilfenahme von Insulin 
mit dem Verschwinden der Glykosurie auch die Albuminurie zu beseitigen. 
Bei langdauernder Ketonurie kommt es freilich auch zu schweren Schadigungen, 
die schon in das Bereich der Nephrose hineinfallen. 1m Ooma diabeticum werden 
eigentumliche Gebilde von zylindrischer Form im Harn gefunden, die als Kama
zylinder beschrieben werden, nicht selten aber schon vor dem Ausbruch des 
Komas im Harn bei sorgfaltiger Untersuchung nachgewiesen werden konnen. 
Ihre Entstehung ist wahrscheinlich durch die direkte Saurewirkung der Keton
korper auf die Nierenepithelien zu erklaren. In Fallen, in denen die Sauren 
im Harn fehlen, werden die Komazylinder regelmaBig vermiBt. 

1 ABDERHALDEN: Hoppe-Seylers Z. 44, 40. - PLAUT u. REESE: Chem. Ber. 9, 377 
(1902). 

19* 
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Die Frage, wieviel Zucker aus EiweifJ entstehen konne, ist aus theoretischen 
und praktischen Griinden vielfach diskutiert worden. PFLUGER und JUNKERS

DORF1 steIlen folgende Dberlegungen an: 
Unter der Annahme, daB der aus 100 g EiweiB stammende N quantitativ als Hamatoff 

ausgeschieden wird, ergeben sich fiir 100 g EiweiB 16 g N und 51,8 g C. Die 16 g N ent· 
sprechen 34,3 g Harnstoff mit 6,8 g C. Es bleiben demnach von den aus den 100 g EiweiB 
stammenden Kohlenstoff 45 g C zur Bildung von 112 g Dextrose verfiigbar. Das Verhaltnis 
'Von Dextrose zu Stickstoff ist gleich 112: 16 = 7. Dieser maximale Wert, nach welchem 
aus 100 g EiweiB 112 g Dextrose entstehen sollen, wird unter natiirIichen Bedingungen nicht 
erreicht. 

Der Versuch, aus dem Quotienten ~ quantitative Riickschliisse auf die 

intermediaren Vorgange im Organismus des Diabetikers zu machen, erscheint 
aus verschiedenen Griinden verfehlt. 

Einmal ist es sicher, daB der aus den EiweiBbestanden des Organismus entstehende 
Zucker zum Teil jedenfalls auch beim Diabetiker wieder dem Verbrauch anheimfallt. Muskel
arbeit hat, wie mehrfach betont, auch beim Zuckerkranken unter bestimmten Bedingungen 
eine Verminderung des Blut- und Harnzuckers zur Folge. Auch der stickstoffhaltige Anteil 
braucht durchaus nicht quantitativ im Ham zu erscheinen. Einmal konnen N-haltige 
Komplexe, wie UMBER 2 betont, zum Wiederaufbau von EiweiBmolekiilen Verwendung finden. 
Dann aber wird vor allem beim schweren Diabetes, besonders dann, wenn Storungen 
des Wasserhaushalts vorIiegen, Stickstoff in quantitativ nicht bestimmbarer Menge retiniert 

werden konnen. AIle diese Momente schranken die theoretische Bedeutung des Quotienten ~ 
wesentIich ein. 

e) Theorie des Diabetes. Bei jeder Form des echten Diabetes besteht eine 
Hyperglykiimie. Die Frage, ob es eine einheitliche Erklarung des Diabetes 
mellitus gibt, laBt sich dahin prazisieren, ob sich die beim Diabetes festgesteIlte 
Hyperglykamie auf eine einheitliche Ursache zuriickfiihren laBt. Als mogIiche 
Ursachen sind diskutiert worden: eine Verminderung des Zuckerverbrauchs, eine 
Vermehrung der Zuckerbildung, das gleichzeitige Vorkommen beider V organge 
und schliefJlich Storungen der Regulation. Eine Verminderung des Zuckerver
brauchs wird von einer Seite (LEPINE 3) dadurch zu erweisen versucht, daB 
man darauf hinweist, es wiirde die in vitro nachweisbare Zerstorung des Zuckers 
(Hamoglykolyse) bei Diabetikem in weit geringerem Umfange eintreten als bei 
normalen Personen. Diese Tatsache besteht fiir einzelne FaIle zweifeIlos zu 
Recht. Sie ist, wie hier nicht ausgefiihrt werden kann, aber als eine sekundare 
Folge der intermediaren Azidose, vieIleicht auch der Hyperglykamie an sich, 
anzusehen '. Das AusmaB der durch die im Blute vorhandenen Fermente be
wirkten ZuckerzerstOrung ist zudem viel zu gering, urn die gewaltige Hyper
glykamie und Glykosurie aIlein zu erklaren. Beweise dafiir, daB der Organismus 
des Diabetischen nicht imstande sei, den Zucker zu verbrennen, fehlen. Der 
Grund, daB beim maximalen Pankreasdiabetes zugefiihrte Glykose quantitativ 
wieder ausgeschieden wird, ist fiir die meisten FaIle von menschlichem Diabetes 
nicht stichhaltig, da es sich nie urn einen vollkommenen Mangel des Insulins 

1 PFLUGER u. JUNKERSDORF: Pfliigers Arch. 30, 201 (1910). 
2 UMBER: Dtsch. Naturforschverslg Hamburg 1901. Ther. Gegenw. 1901. 
a LEPINE: Sur la Presence normale, dans Ie chyle, d'un ferment destructeur du sucre. 

C_ r. Acad. Sci. Paris 110, 742, 1314 (1890); 112,146,411,604,1185 (1891); 113, 118 (1891); 
120, 139 (1895). - Le Ferment glycolytique et la pathogenie du diabete. Paris 1891. 

4 BURGER: tiber die Zuckerstorung im iiberlebenden Blut beim Diabetes mellitus. 
Z. exper. Med. 31 (1923). 
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handeln wird. Wenn in schwerstem Diabetes und hochgradiger Azidose der 
respiratorische Quotient sich auf den niedrigen Wert von 0,7 einstellt und auf 
Zuckerzufuhr nicht ansteigt, so ist auch daraus nicht auf eine Unmoglichkeit der 
Zuckerverwertung zu schlieBen. Denn die GroBe der Kohlensaureabgabe ist von 
verschiedenen, bei Schwerzuckerkranken im einzelnen nicht iibersehbaren Fak
toren abhangig; auf keinen Fall ist sie bei Diabetikern ein quantitativer Ausdruck 
iiir die Verbrennungsvorgange. Daraus folgt, daB dem respiratorischen Quo
tienten als Indicator fiir die Beurteilung der Art in den Stoffwechsel des Dia
betikers einbezogener Substanzen nur ein bedingter Wert zukommt. Zucker
injektionsversuche (BERNSTEIN und FALTA 1) zeigten, daB der respiratorische 
Quotient sich auch beim Zuckerkranken dem Werte 1 nahert, oder denselben 
erreicht, die Dextrose somit in die Verbrennung einbezogen wurde. Die Frage 
nach den Anderungen des respiratorischen Stoffwechsels bei Diabetikern ist 
noch nicht abgeschlossen. Der respiratorische Quotient ist bei schweren Fallen 
zwar niedrig. Aber v. NOORDEN 2 hebt mit Recht hervor, daB aus dem niedrigen 
respiratorischen Quotienten nicht geschlossen werden kann, daB die im Muskel 
verbrennende Substanz kein Zucker ist, sondern nur, daB das Ausgangsmaterial 
dieser Substanz kein Zucker sein kann. Bei pankreasdiabetischen Tieren, denen 
gleichzeitig die Leber ausgeschaltet war, stellte sich der respiratorische Quotient 
auf den Wert 1 ein, womit bewiesen erscheint, daB die Muskeln dieser Tiere, 
welche im wesentlichen den respiratorischen Gaswechsel bestreiten, Kohlehydrat 
zu verbrennen imstande waren. Ausgedehnte Arbeitsversuche an menschlichen 
Diabetikern zeigten mir, daB die starke Beanspruchung der Muskulatur unter 
bestimmten Bedingungen den Blutzucker sowohl wie den Harnzucker ver
mindert. Auch die Insulinwirkung wird durch gleichzeitige Muskelarbeit ganz 
erheblich gesteigert. 

Andererseits spricht die Tatsache, daB schon ein geringer Arbeitsreiz geniigt, 
um bei manchen Diabetikern auch ohne interkurrente Nahrungszufuhr eine lang
dauernde H yperglykamie zu erzeugen, fiir eine besondere Empfindlichkeit der 
nervosen Regulation. Mancherlei Zeichen deuten darauf hin, daB eine erhohte 
Erregbarkeit vegetativer Nerven beim Diabetes mellitus vorliegt. Der Erethismus 
der HautgefaBe, die Abhangigkeit der Glykosurie von psychischen Alterationen, 
welche die diabetische Glykosurie gelegentlich auf lange Zeit hinaus steigern, 
lehrt, daB der gesamte zuckerbildende Apparat abnorm leicht erregbar ist. 
Solche Erregungen konnen endogener und exogener Natur sein. Abundante 
EiweiBzufuhr z. B. kann, wie sie beim Normalen den Gesamtstoffwechsel steigert 
(spezifisch-dynamische Wirkung), beim Diabetiker speziell den zuckerbildenden 
Apparat leichter und ausgiebiger als in der Norm erregen (eiweiBempfindliche 
Diabetiker). Angestrengte Muskelarbeit kann in ahnlicher Weise, vielleicht auf 
nervosem Wege iiber das Zentrum, eine starke Erregung auf den zuckerbilden
den Apparat ausiiben. 

Im Mittelp:unkt aller theoretischen Betrachtungen iiber das Wesen der Zucker
krankheit steht heute das Insulin (C4sH7s017NnS). Durch kiinstlich herbei
gefiihrten Insulinmangellassen sich aIle wesentlichen Symptome des Diabetikers 
beim Tiere erzeugen. Durch Insulinzufuhr lassen sie sich beim kiinstlich 
zuckerkrank gemachten Tier und beim menschlichen Diabetiker praktisch zum 

1 BERNSTEIN u. FAI:.TA: Dtsch. Arch. klin. Med. 127, 1 (1918). 
2 v. NOORDEN: Zuckerkrankheit, 6. Aufl., S. 163. Berlin 1912. 
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Verschwinden bringen. Die theoretische Ausdeutung der Insulinwirkung beim 
gesunden und zuckerkranken Menschen hatte bis zur Herstellung krystallinischen 
reinen Insulins groBe Schwierigkeiten, da man stets mit Nebenwirkungen von 
seiten verunreinigender Substanzen rechnen muBte. Fiir das krystallinische 
Insulin haben wir folgende Feststellung gemacht: Die Injektion reinen krystal
linischen Insulins hat beziiglich der Verbrennungsprozesse im Organismus 
des Diabetikers eine zweiphasische Wirkung. Unmittelbar nach der Injektion 
steigt der Sauerstoffverbrauch an und strebt nach 1-2 Stunden dem Ausgangs
wert wieder zu, urn sekundar noch einmal anzusteigen. Die erste Steigerung 
entspricht der Phase eines kompensatorischen Ausgleichs des Insulinmangels 
im Organismus und fiihrt die verfiigbaren Kohlehydrate einer rascheren Verwertung 
im Stottwechsel Z'U. Die zweite Phase entspricht dem Stadium der Kohlehydrat
verarmung; sie kann je nach der Steilheit des Blutzuckergefalles zu mehr oder 
weniger deutlichen Unlustgefiihlen fUhren, die von einer Beschleunigung von 
Herz- und Atemtatigkeit eingeleitet werden. Diese zweite Phase der Insnlin
wirkung zeigt offenbar die zunehmende Kohlehydratverarmung der Gewebe und 
speziell ihrer empfindlichen Nervenelemente an, und hat unseres Erachtens mit 
der eigentlichen Insulinstoffwechselwirkung nur indirekt zu tun. 

Eine zusammenschauende Betrachtung aller erwahnten Tatsachen fiihrt nns 
zu folgenden Vorstellungen iiber die Theorie des Diabetes: Einen kompletten 
Diabetes, wie wir ihn im Tierexperiment durch totale Entfernung des Pankreas 
herbeifiihren, gibt es beim M enschen nicht. Immer sind noch Inselreste vor
handen, die dem Korper ein Existenzminimum von Insulin liefern. Die geordnete 
Tatigkeit alIer Zellen ist an die Anwesenheit verwendbarer Kohlehydrate ge
bunden. Verwendbar sind die in der Leber umgepragten Nahrungskohlehydrate 
aber nur in Gegenwart von Insulin. Je weniger Insulin, desto schlechter die 
Kohlehydratverwertung. Der Lockreiz fiir die Insulinproduktion ist Kohle
hydratzufuhr mit der Nahrung und Muskelarbeit. Bei Insulinmangel kann die 
Zelle, vor allem die MuskelzelIe, den Zucker nur unvollkommen umsetzen. Trotz 
reichlichem Angebot bleibt sie zuckerhungrig; wie den Wassersiichtigen diirstet, 
weil er das Wasser nicht geordnet verwenden kann, so hungert der Zucker
siichtige nach Kohlehydrat, weil er wegen des relativen Insulinmangels von den 
angebotenen Kohlehydraten einen unokonomischen Gebrauch macht. Dieser 
dauernde paradoxe Zuckerhunger der Gewebe laBt den zuckerliefernden Apparat 
der Leber nicht zur Ruhe kommen; die Leber kann keine Reserven speichern, 
weil sie dauernd von den Geweben (Muskulatur) wieder abgerufen werden. 
Die Glykogenarmut der Leber - ihre Dyszooamylie - ist also im wesentlichen 
sekundarer Natur, ebenso wie die Mobilisation der Fettreserven. Wie aIle ZeIlen, 
so werden auch die der Leber durch den Insulinmangel in ihren vitalen Funk
tionen geschadigt. Zu diesen Funktionen gehort auch die Umpragung der 
Kohlehydrate in die Arbeitsform des Zuckers und ihre Stapelfahigkeit fUr 
Glykogen. Eine glykogenarme Leber ist, wie die Erfahrungen der Toxikologen 
lehren, an sich schon ein in seiner Funktion geschwachtes Organ; kommt noch 
der Insulinmangel hinzu, so wird aus beiden Griinden auch die Umsetzung der 
iiberstiirzt mobilisierten Fettreserven in der Leber erschwert: es kommt zur 
Bildung von Acetonkorpern. Die mangelhafte Oxydationsfahigkeit der diabeti
schen Leber gegeniiber den Fetten und Acetonkorpern ist erwiesen: die Leber 
des pankreasdiabetischen Hundes kann bis zur Halfte ihres Gewichts aus Fett 
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bestehen. Aber auch hier ist zu sagen, daB es sich beim zuckerkranken Menschen 
nicht um eine prinzipielle Unfahigkeit handelt, denn auch der Diabetiker kann 
Oxybuttersaure, wenn sie ihm subcutan oder per os gegeben wird, in betracht
lichen Mengen zu Kohlensaure verbrennen. Die Oxydationsstorung der Fette 
und Ketonkorper ist als Folge der gestorten Insulinbildung anzusehen. Sie 
fiihrt - wenn nicht diatetisch oder mit Insulin eingegriffen wird - zur Azidose. 
Hat die Azidose schwerere Grade erreicht, so konnen infolge der "Saurever
giftung" sekundar Oxydationshemmungen besonders in den Organen Platz 
greifen. Es ist sehr wohl denkbar, daB bei einer weitgehenden Beanspruchung 
der Pufferreserven - vorubergehend wenigstens - eine Anderung der H-Ionen
konzentration in den Geweben eintreten und damit die Bedingungen fur die 
Arbeit der Fermente geandert werden konnen. Fur das glykolytische und 
diastatische Ferment sind die Wirkungsoptima bei einer ganz bestimmten 
H-Ionenkonzentration gefunden worden. Zunehmende Sauerung hemmt die 
Glykolyse im Blut - was sich leicht zeigen laBt - und Zuckerverbrennung 
in den Geweben. Die mangeInde Oxydation der Kohlehydrate fordert wieder 
die Bildung der Sauren. Dieser Circulus vitiosus endet schlieBlich mit dem 
Koma. AIle hier geschilderten Vorgange lassen sich also als Folgen des Insulin
mangels verstehen. Dieser kann wieder eine doppelte Wurzel haben: Erstens 
Minderproduktion infolge eines insuffizienten Inselapparates, zweitens vor
zeitige und weitgehende Zerstorung einer an sich ausreichenden Insulinmenge. 
Auch fur diese Moglichkeit liegen experimentell begrundete Tatsachen be
reits vorl! 

Der Diabetes beruht nach diesen Ausfiihrungen auf einem angeborenen oder 
erworbenen Mangel an Insulin. Dieser Insulinmangel hindert die geordnete 
Verwendung der Kohlehydrate, vor allem in der Muskulatur. Der dadurch 
bedingte "paradoxe Zuckerhunger" fiihrt zu dauernder Mehrproduktion von 
Kohlehydraten durch die Leber und damit zur Hyperglykamie und Glykosurie. 

D. Der Fettstoffwechsel und seine Storungen. 
1. Physiologiche Vorbemerkungen. Fette. 

Das Fett ist eines der wichtigsten Nahrungsmittel. Das gesunde an der 
Brust gedeihende Kind bestreitet seinen Energiebedarf zu ·einem bedeutenden 
Teil in Form von Fett. Dieser relativ hohe Auteil der Fette an den Gesamt
calorien der Nahrung wird in keinem spateren Lebensabschnitt - unter nor
malen Bedingungen - mehr erreicht. Fur den Erwachsenen soll nach dem 
VOITschen KostmaB das Gewichtsverhaltnis von Fett zu EiweiB zu Kohlehydrat 
1: 2: 10 betragen. Man weiB besonders aus den Erfahrungen der Kriegszeit, 
daB der Mensch mit sehr geringen Fettmengen lange Zeit hindurch auskommen 
kann. Es ist die Frage aufgeworfen worden, ob der Mensch vollkommen die 
Fettzu/uhr entbehren konne. Soweit die Triglyceride in Frage kommen, ist es 
unbedingt zu bejahen. Denn wir wissen, daB unter der Voraussetzung genugen
der Calorienzufuhr der Organismus sowohl aus Zucker bzw. Kohlehydraten wie 
aus EiweiB - auf dem Umwege uber die Kohlehydrate - Fett bilden kann. 
Den Fetten kommt demnach eine ausschlaggebende Rolle im Sinne unentbehr
licher Nahrungsstoffe nicht zu. 

1 BURGER u. KOHL: -ober Inaktivierung des Insulins durch Blut. A. e. P. P. 174. 
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Die Fette im tierischen Korper sind zur Hauptsache Glycerinester der hoheren Fett-
sauren, und zwar im wesentlichen der 

Palmitinsa'Wfe (C1aH3S0S) } der normalen Reihe C"Hs"Os angehOrig; bei gewohnlicher 
Stearinsaure (~8H360S) Temperatur fest, und der 
(jlsaure (C18H340 S) ungesattigt der Reihe C"Hsn-sOs angehOrig; bei gewohnlicher 

Temperatur fliissig. 
Die Bindung der Fettsauren an das Glycerin geschieht an jedem der drei Alkoholradikale 

des Glycerins. Die drei zur Bindung herangezogenenFettsaurereste sind gewohnlich identisch; 
es entstehen Tripalmitin, Tristearin und Triolein. Das bei gewohnlicher Temperatur flUssige 
Triolein erniedrigt den Schmelzpunkt eines Fettes bzw. Triglyceridgemisches. Pflanzen 
und Kaltbliiter enthalten besonders leichtfliissige Fette (Ole). 

Bei einem gesunden wohlgebildeten Menschen betragt das Fett etwa 18 % des Korper
gewichts, bei einem gemiisteten Tier kann es bis 1/2 des Gesamtgewichts betragen. Weitaus 
die groBte Menge ist in der Unterhaut zu finden. Der neugeborene Mensch hat ein hoher
schmelzendes festeres Fett als der Erwachsene (wichtig fiir die Haltung des Sauglings). 

Da fast aIle Fette Glieder aus verschiedenen Gruppen von Fettsauren enthalten (Sauren 
der Essigsaure-, der Oleinsaure-, der Linol- und Linolensaurereihe), erscheint es erwiinschens
wert, eine einfache Methode zu finden, die den ungefahren Gehalt an ungesattigten Fettsauren 
angibt. Eine solche Methode ist gegeben in der Bestimmung der HUHBLschen Jodzahl; 
wahrend die Fettsauren der normalen Reihe gegen Jod indifferent sind, addiert die zweite 
Gruppe 2 Atome, die Linolsaurereihe 4 und die Linolensaurereihe 6 Atome Jod. 

Die Bedeutung der Jodzahl ist besonders in der Kinderheilkunde gewiirdigt worden. 
Man fand namIich die Jodzahl der Muttermilchfettsauren zwischen 30 und 50, die der Kuh
milchfettsauren zwischen 20 und 301. Das deutet auf einen hoheren Olsauregehalt der Frauen
milch. Damit stimmt gut iiberein, daB der Schmelzpunkt der Frauenmilchfette niedriger 
zwischen 38 und 390 als der der Kuhmilchfette liegt (zwischen 40 und 41 0 und dariiber). 
Auch das Cholesterin bindet Jod, wahrend Dihydrocholesterin und Koprosterin kein Jod 
binden. Auf Grund dieser Tatsache lassen sich gesattigte und ungesattigte Sterine quanti
tativ nebeneinander bestimmen. 

Die besondere physiologische Bedeutung der Fette als Nahrungsmittelliegt 
in zwei Eigenschaften. Die eine ist ihr hoher Brennwert. Er gestattet bei relativ 
geringem Gewicht eine calorisch hochwertige Kost einzufiihren (Expeditionen, 
Hochtouren usw.). Die zweite ist die relativ geringe Steigerung des Warme
umsatzes bei Zufuhr eines Nahrungsuberschusses, welcher bei Fettnahrung 
nur zum kleinsten Teil verbrannt wird. Der groBere kommt zum Ansatz. 
Das ist fur lange Zeitriiume nicht ohne Bedeutung. v. NOORDEN hat er
rechnet, daB eine Mehraufnahme von 25 g Butter pro Tag uber den Bedarf 
hinaus in I Jahre eine Gewichtszunahme von II kg ergeben wiirde. 1m Gegen
satz zum EiweiB ist also das Fett geeignet bei reichlicher Zufuhr als Reserve
stoff aufgestapelt zu werden. Eine fUr das Verstiindnis der Fettstoffwechsel
vorgiinge wichtige Tatsache ist die Fettbildung aU8 Zucker. 

Diese Tatsache ist dadurch sichergesteIlt, daB man verschiedene Versuchstiere nach 
vorausgegangener Unterernahrung mit eiweiBarmer und fettfreier aber kohlehydratreicher 
Kost masten konnte und dabei im Bilanzversuch die Retention gewaltiger Kohlenstoff
mengen feststellte. Durch gleichzeitige Bestimmung der N-Retention laBt sich zeigen, daB 
die retinierten Stickstoffmengen zu gering sind, urn den retinierten Kohlenstoff als EiweiB
kohlenstoff in Ansatz zu bringen. Andererseits zeigen die Berechnungen, daB der Kohlen
stoff auch nicht im entferntesten als Glykogen zum Ansatz gekommen sein kann. Es bleibt 
also nur das Fett als Kohlenstofftrager iibrig. 

Es gibt noch einen weiteren interessanten Beweis fur die Umwandlung von 
Kohlehydrat in Fett, niimlich die Berechnung des respiratorischen Quotienten 

93:. Das Verhiiltnis von ausgeatmeter Kohlensiiure zum eingeatmeten Sauer-

1 FREUND: Erg. inn. Med. 3, 151. 
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stoff betragt bei Verbrennung von Kohlehydraten 1. Bei Fetten, die eine zur 
Verbrennung ihres Wasserstoffs nicht ausreichende Menge Sauerstoff enthalten, 
betragt der respiratorische Quotient 0,707, beim EiweiB 0,8. Da nun Zucker 
eine sauerstoffreiche, Fett eine relativ sauerstoffarme Substanz ist, wird beim 
"Obergang von Zucker in Fett relativ viel Sauerstoff frei, der Kohlenstoff zu 
CO2 zu verbrennen vermag, ohne daB mehr Sauerstoff eingeatmet zu werden 
braucht. Es steigt also bei gleicher Sauerstoffeinnahme die ausgeatmete CO2-

Menge und daher der respiratorische Quotient an. Der respiratorische Quotient 
bei gemasteten Gansen und Murmeltieren, die sich zum Winterschlaf anschicken, 
steigt bis 1,4, da die Tiere um diese Zeit sehr viel in Fett umgewandeltes Kohle
hydrat stapeln. 

Fcttvcrdauung im Magcn. 
Die Fette der menschlichen Nahrung gelangen zum Teil in nicht emulgiertem Zustande 

als P£lanzen-, Fleisch- und Butterfett in den Magen. Es ist lange Zeit Gegenstand einer 
Kontroverse gewesen, ob die Magenschleimhaut ein fettspaltendes Ferment produziere. Da 
fettreiche Mahlzeiten bedeutend Hinger irn Magen verweilen als fettiirmere, ist diese Frage 
nicht ohne praktische Bedeutung. Es wird sogar behauptet, daB es unter pathologischen 
Bedingungen, z. B. beirn Pylorospasmus, zu einer elektiven Stagnation des Fettes im Magen 
kommen kiinne. Es fragt sich, ob die im Magen nachgewiesene Lipase von der Magenschleim
haut selbst produziert wird oder ob sie vom Duodenum durch Antiperistaltik in den Magen 
hineingelangt. BOLDYltEFF1 griindete auf der sichergestellten Beobachtung des Riick
transports von Duodenalinhalt in den Magen nach fettreichen Mahlzeiten eine Methode zur 
Gewinnung von Duodenalsaft. Fiir den Siiuglingsmagen haben die Untersuchungen von 
IBRAHIM2 die Entscheidung zugunsten des Vorhandenseins eines Magensteapsins gebracht. 
Beirn erwachsenen Magenfisteltriiger fand man 3, daB der Fundussaft 42--64% einer Fett
emulsion in 20 Stunden bei 37° spaltete. Damit scheint das Vorhandensein einer Magen
lipase erwiesen. Ihre Wirksamkeit ist auf emulgierte Fette beschriinkt. Die Magenlipase 
der Neugeborenen spielt bei der Spaltung der Milchfette eine Rolle zu einer Zeit, in der der 
Bauchspeichel noch fermentfrei oder fermentarm ist. 

Fcttvcrdauung im Darm. 
Der weitere Gang der normalen Fettverdauung vollzieht sich so, daB unter dem Ein£luB 

des Alkalis der Darmverdauungssiifte bei Gegenwart freier Fettsiiure Emulsionen der 
Triglyceride entstehen. Diese Emulsionen bieten den Darmlipasen (Steapsin des Pankreas; 
fettreiche Mahlzeit bedingt steapsinreichen Pankreassaft) eine besonders giinstige Angriffs
£liiche, die fortschreitende Fettspaltung begiinstigt ihrerseits wieder die Emulgierung 
neuer Fettportionen. In welcher Form nun die Resorption der Fette von der Darmwand 
her erfolgt, ist noch immer nicht mit Sicherheit entschieden. 1m allgemeinen wird fiir 
die Fettaufsaugung die vorherige Spaltung als obligatorisch angesehen. Von besonderer 
Bedeutung fiir die Resorption der Fette ist die Fiihigkeit der Galle, Fettsiiuren und 
Seifen zu liisen. Infolge ihres Alkaligehalts, der etwa einer Sodaliisung von 0,2 % ent
spricht, sollen nicht unerhebliche Mengen Fettsiiure verseift werden. Bis in die jiingste 
Zeit wiederholen sich Behauptungen, daB auch ungespaltenes Fett in feinster Emulsion 
resorbierbar sei. VERZAR hat bei vier gleichalten Geschwisterhunden je eine gleich lange 
Darmschlinge abgebunden und in die erste eine feine Emulsion von Oliveniil allein, in die 
zweite Oliveniil mit Lipase, in die dritte Oliveniil mit Na-Taurocholat und in die vierte 
Oliveniil mit Lipase und N a-Taurocholat injiziert. Eine Resorption von Fett ist nur im letzten 
Fall eingetreten, wenn also das Fett gespalten wurde und in Gegenwart von Na-Taurocholat 
in Liisung ging. 

1 BOLDYREFF: Pfliigers Arch. 121, 13 (1908). 
2 IBRAHIM u. KoPIc: Z. Biochem. ;)3, 201. 
3 VOLHARD: Z. klin. Med. 42, 414 (1900). - UMBER U. BRUGSCH: Arch. f. exper. Path . 

• j;) (1905). 
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Die durch die Lipase abgespaltenen Fettsauren sollen in Seifenform resorbiert werden, 
nach der Fettresynthese innerhalb der Darmwand das Alkali in das Darmlumen zuriick· 
kehren, urn wieder neue Seifenbildung zu ermoglichen. Diese PFLUGERSche Lehre, die auch 
theoretisch wie experimentell nur wenig gestiitzt war, ist heute erschiittert. Seit durch zahl· 
reiche iibereinstimmende elektrometrische PH-Bestimmungen erwiesen ist, daB im Darm 
die Reaktion fast niemals alkalisch, sondern meist deutlich sauer ist (PH 6,5-7,0), fehlt der 
Verseifungstheorie die wichtigste und unentbehrlichste Stiitze. Denn Alkaliseifen sind 
erst von einer Reaktion von etwa PH = 9,0 an aufwarts stabil, bei einer Alkalinitat, die 
im Darm praktisch niemals erreicht wird. Aber auch aus anderen Griinden ist PFLUGERS 
Theorie heute hinfallig geworden. 

Ein wichtiger neuer Gesichtspunkt wurde in die Frage der Fettresorption von VERZAR 1 

und durch die Arbeiten von WIELAND 2 gebracht. Diese Autoren konnten namlich zeigen, 
daB Gallensaure zusammen mit Fettsauren klar wasserlosliche, leicht diffusible Verbindungen 
geben, die auch bei saurer Reaktion bis herab zu PH = 6,2 stabil sind. Es ist danach sehr 
wohl moglich, daB ein Teil der Fette auf diese Weise wasserloslich gemacht und resorbiert 
wird. Ob die Gallensauremengen, die in den Darm abgeschieden werden, ausreichen, urn die 
Bindung der im Laufe eines Tages oder auch nur einer Mahlzeit genossenen Fettsauren
mengen zu bewerkstelligen, ist fraglich. Da im Tage etwa 6-10-20 g Gallensauren sezerniert 
werden, konnten unter Zugrundelegung der von WIELAND 3 naher erforschten stochiometri
schen Verhaltnisse etwa nur 3-5 g Fett am Tage resorbiert werden, wenn es nicht noch 
andere Resorptionsmechanismen gabe. In neueren Arbeiten kam VERZAR 4 allerdings zu 
dem Resultat, daB die rein stochiometrische Bindungsweise zwischen Gallen· und Fett
sauren nicht die einzig m6gliche ist, sondern daB die Gallensauren imstande seien, 
auch groBere Fettsauremengen durch kolloidale Anlagerung zu ,,16sen". 

Das Schicksal der Fette jenseits der Darmwand. 
Das resynthetisierte Neutralfett ergieBt sich in die abfiihrenden Lymph

bahnen und kommt durch den Ductus thoracicus in die Blutbahn. Doch wird 
niemals die gesamte resorbierte Fettmenge durch die LymphgefiiBe abgefiihrt. 
MUNK und ROSENSTEIN 5 fanden in einem Fall spontaner Lymphfistel nur etwa 
zwei Drittel des resorbierten Nahrungsfettes wieder. Diese Tatsache wurde auch 
experimentell auf verschiedenen Wegen gesichert (Unterbindung der Lymph
gefiiBe usw.). Ein wesentlicher Teil des aufgesogenen Nahrungsfettes wird direkt 
durch die Pfortader der Leber zugefiihrt. Tatsachlich findet man auf der Hohe 
der Fettverdauung auch das Pfortaderblut reicher an Fett 6. Der groBere Anteil 
gelangt in den Chylus und iiber den Ductus thoracicus in das Blut. Das arterielle 
Blut ist nach Untersuchungen in meinem Institut stets reicher an Fett als das 
venOse 7. 

Ob der Korper die Art der Fette, die er unmittelbar der Leber zufiihrt, 
einerseits und solche, die er iiber die Lymphbahn abfiihrt, andererseits unter
scheidet, ist nicht entschieden aber wahrscheinlich. 

Der erhOhte Blutfettgehalt ist nach jeder fettreichen Mahlzeit an dem milchigen Aus
sehen des Serums leicht zu erkennen (Verdauungslipamie) (s. S.301). 

Bemerkenswerterweise ist der K6rper imstande, auch artfremde Fette (Hammeltalg, 
Riibol) in seinen Depots zum Ansatz zu bringen. Neben diesen nicht artspezi/ischen gewisser
maBen als Brennmaterialreserve bereitgehaltenen Fetten wird das fUr die spezifische Zell
tatigkeit benotigte Fett, das an Menge der ersten Art sehr nachsteht, stets als arleigenes, 
mit sehr bestimmten Eigenschaften (Jodzahl, Schmelzpunkt) gebildet. Auf welche Reize 

1 VERZAR: Handbuch der normalen und pathologischen Physiologie, Bd.4. 
2 WIELAND: Z. physiol. Chern. 97 (1916). 
3 WIELAND u. SORGE: Z. physiol. Chern. 97 (1916). 
4 VERZAR: Zit. nach FURTH u. MINIBECK: Biochem. Z. 237, 193_ 
5 MUNK u. ROSENSTEIN: Arch. f. Physiol. 1890. 
6 KERN: Diss. Bonn 1935. 7 KAUFER: Diss. Bonn 1936. 
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hin im Bedarfsfalle die Lagerfette mobilisiert werden, ist unbekannt. Die Rolle der endo
krinen Drusen lernen wir in dieser Beziehung eben erst kennen. Der EinfluB des Nerven
systems ist bereits sichergestellt. So wurden Tiere nach einseitiger Durchschneidung des 
Nervus ischiadicus langdauerndem Hunger unterworfen. Es fand sich danach der Fettgihalt 
des Beins mit dUTchschnittenem Nerven 2- und 7mal grofJer als der des Beins mit intaktem 
I schiadicus. 

WERTHEIMER! hat gezeigt, daB die Mobilisierung der Fettdepots nach Durch
schneidung des Brustmarks in der Hohe des 1.-7. Brustwirbels aufhort. Durch
schneidung des Brustmarks unterhalb des 7. Brustwirbels andert an der Fett
mobilisierung gar nichts. Es muB danach eine zentrale Regulation des Fett
stoffwechsels angenommen werden. DaB an dieser Regulation das Nerven
system entscheidend beteiligt ist, dafiir sprechen sowohl klinische wie physio
logische Erfahrungen. Auch die hemiplegi8che und paraplegi8che Form der 
Fettgeweb8hyperpla8ie, die symmetrisch auftretenden, oft auch bestimmte, 
anatomisch charakterisierte Gebiete des peripheren Nervensystems beschrankten 
lokalen Lipomatosen seien hier erwahnt. Ferner die trophischen Neurosen, 
insbesondere der neurogene Fettschwund bei Hemiatrophia faciei liefern Material 
fiir die Auffassung der Beteiligung des Nervensystems an der Fettverteilung. 
Die Schadigung der basalen Teile des Zwischenhirns kann zu plOtzlichen 
Vermehrungen des Fettgewebes fiihren und den Gedanken an eine zentrale 
Regulation des Fettstoffwechsels nahelegen. 

Abbau der Fettsiiuren. 
Der Abbau der Fettsauren scheint durch Oxydation am ,B-Kohlenstoffatom vor sich 

zu gehen, etwa nach folgendem Schema 
R - CH2 - CH2 - COOH 
R - CHOH - CH2 - COOH 
R - CO - CH2 - COOH 
R-COOH ..... . 

Es entsteht also unter Absprengung der zwei endstandigen Glieder der Kohlenstoff
kette die entsprechend niedere Fettsaure. Ob sich der Vorgang nur in der Leber abspielt 
oder die Fette nach dem Schema der ,B-Oxydation in den peripheren Organen selbst dehydriert 
und verbraucht werden, ist nicht entschieden. Auch die Frage der w-Oxydation der Fette 
wird neuerdings fur besondere FaIle viel diskutiert 2 • 

2. Pathologie des Fettstoffwechsels. 
Die Pathologie des Fettstoffwechsels ist am besten durchforscht auf dem 

Gebiete der Re8orption88tOrungen. Aber auch Abarten des intermediiiren Fett
und Lipoidstoffwechsels sind neuerdings bekanntgeworden. 

Normalerweise werden vom Menschen bei einer Zufuhr von 80-100 g Fett 
etwa 4--6 g unresorbiert mit dem Kot wieder ausgeschieden. 75% des Kot
fettes sind gespalten, d. h. als Seifen oder Fettsauren darin enthalten. Die 
Sttirungen der Fettresorption betreffen vier Krankheitsgruppen: 

1. Erkrankungen des Magen-Darmtrakts, 
2. Erkrankungen des Pankreas, 
3. Erkrankungen, die den freien AbfluB der Galle in den Darm behindern 

(Ikterus), 
4. bei bestimmten Lipoidosen. 

1 WERTHEIMER: Pflugers Arch. 213, 282 (1926). 
2 FLASCHENTRAGER und Mitarbeiter: Hoppe-Seylers Z. 225, 157 (1934). 
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Bei Erkrankungen des Magendarmtrakts ohne Mitbeteiligung der Leber und 
der Gallengange - bei schweren Katarrhen und ulcerosen Prozessen im Darm, 
gelegentlich auch bei abnorm beschleunigter Peristaltik ohne organische Lasion
findet man 10-50% des Nahrungsfettes im Kot wieder. Eine gleich erhebliche 
Verschlechterung der Fettresorption findet man beim AbschlufJ der Galle yom 
Darm ohne Mitbeteiligung des Pankreas. Besteht kein Ikterus und gehen uber 
50% des Nahrungsfettes mit dem Kot verloren, so ist eine Beeintrachtigung 
des Steapsinzuflusses zum Darm wahrscheinlich. Bei gleichzeitigem AbschlufJ 
von Galle und Bauchspeichel yom Darm konnen uber 87% des Nahrungsfettes 
im Kot wieder erscheinen. Eine solche Steatorrh6e verleiht dem Stuhl ein sehr 
charakteristisches Aussehen (sog. Fettstuhl, Butterstuhl, weiBer acholischer 
Stuhl). DaB beim Ausbleiben des Steapsins nicht nur die Resorption, sondern 
auch die Spaltung der Fette notleidet, ist verstandlich. Es sind aber auch FaIle 
beobachtet, die bei mangelnder Resorption eine weitgehende Spaltung des wieder 
ausgeschiedenen Fettes zeigten. 

Bei Kindern fand sich, daB im allgemeinen chronische Krankheitszustande, 
auch die exsudative Diathese und die Rachitis die Fettresorption nicht oder 
nur wenig beeintrachtigen, wahrend akute Krankheitsprozesse, besonders der 
Symptomenkomplex der alimentiiren Intoxikation, erhebliche Storungen zutage 
treten lassen. Erweist sich die Fettresorption geschadigt, so scheinen die gleichen 
pathologischen Bedingungen auch hier zu einer Verschlechterung der Fettspal
tung zu fiihren. 

Von erheblicher pathognomonischer Bedeutung ist die abweichende Zusam
mensetzung des Sauglingsfettes von dem des Erwachsenen. 

Beim Erwachsenen 
Oleinsaure.. 79,80 % 
Palmitinsaure . . 8,16% 
Stearinsaure. . . 2,04 % 

Beim Kind 
67,75% 
28,97% 

3,28% 

Der Erstarrungspunkt des kindlichen Fettes liegt infolge der relativen Armut 
an leicht schmelzbarer Olsaure hoch bei 30-35°. Bei der labilen Thermoregu. 
1 ation der Fruhgeborenen fiihren daher die haufig beobachteten Untertempera
turen zu einer eigenartigen Hautveranderung (Sklerem), bei welcher die Haut
fette zu einer wachsartigen Beschaffenheit erstarren. 

a) Die Hyperlipamien. Die nachste Etappe der Storungen des Fettstoff
wechsels ist besonders leicht durch die Blutuntersuchung nachzuweisen. Genauer 
studiert sind bisher nur die pathologischen Vermehrungen des Blutfettes, die sog. 
H yperlipiimien. Unter Hyperlipamie soIl im folgenden jede Vermehrung des 
Gesamtblutfettes uber den normalen Nuchternwert hinaus verstanden werden. 
Der Begriff der Hyperlipamie deckt sich inhaltlich demgemaB nicht ganz 
mit dem in der Klinik gebrauchlichen Ausdruck "Lipamie". Unter Lipamie 
wird nach dem ublichen Sprachgebrauch eine unter physiologischen oder 
pathologischen Bedingungen eintretende Trubung des Serums mit feinsten 
Fetteilchen verstanden, wobei vorausgesetzt wird, daB eine solche Trubung 
nur durch Vermehrung der Blutfette zustande kommen kann - eine Voraus
setzung, die durchaus keine ausnahmslose Regel darstellt. Unter dem 
klinischen Begriff der Lipamien wurden diejenigen Vermehrungen der Serum
fette keinen Platz finden, welche ohne Trubung des Serums ablaufen. lch habe 
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sie frillier latente Lipiimien genannt. Auf Grund der heute vorliegenden Er
fahrungen halte ich es daher fiir logischer - da jedes Blut Fett enthalt, die Ver
mehrungen des Blutfettes in Anlehnung an den Begriff der Hyperglykamie aus 
dem Gebiet des Kohlehydratstoffwechsels von Hyperlipiimie zu sprechen. 

ZweckmaBigerweise unterscheidet man hier nach dem physikalischen Zustand 
des Blutes die manitesten und die latenten Hyperlipamien. Die manitesten Hyper
lipiimien werden eingeteilt in exogene und endogene. Von latenten H yperlipiimien 
sind bisher nur die cholamischen Hyperlipamien bekannt und die nach Chol
esterinfiitterung bei Kaninchen anfanglich beobachteten1 . 

Zu den exogenen Hyperlipamien gehoren: 
1. Die akute alimentare Hyperlipamie nach einmaliger reichlicher Fettauf

nahme. Sie ist eine durchaus physiologische Erscheinung und klingt nach 
6-8 Stunden wieder abo Eine zweite Form stellt die bei der Mastfettsucht 
gefundene dar. Experimentell wird diese Masthyperlipamie bei der Mastung 
der Ganse mit Kohlehydraten und Fetten beobachtet und auf eine "Oberfiillung 
der Depots und Riickstauung des Fettes im Blut zuriickgefiihrt2. 

Zu den endogenen Hyperlipamien rechnen wir: 

1. die Hungerhyperlipamie, 5. die diabetische Hyperlipamie, 
2. die Schwangerschaftshyperlipamien, 6. die nephrotische Hyperlipiimie, 
3. die fetale Hyperlipamie, 7. Hyperlipiimie bei essentiellen Xanthomatosen, 
4. die anamische Hyperlipamie, 8. cytolytische Hyperlipamien. 

Bei jeder manitesten Hyperlipamie lassen sich im Blut mit Hilfe des Dunkel
felds feinste lichtbrechende Teilchen nachweisen, die nach Ausatherung ver
schwinden und sich nach Sudan III farben. Diese Hamokonien benannten 
feinsten Fettkiigelchen konnen anscheinend die Capillarwande durchwandern 
und werden wie andere suspendierte Partikelchen in Leber, Milz, Knochen
mark und Haut yom reticuloendothelialen Zellapparat in corpuscularer Form 
aufgenommen 3• Die von KRAIDEL4 bei reifen Meerschweinchenfeten beob
achtete Lipamie steht in keiner Beziehung zum Gehalt des miitterlichen Blutes 
an corpuscularem Fett, so daB man zu der Annahme kam, die Placenta konne 
die im miitterlichen Blute enthaltenen Fettsauren und Glyceride zu Fett re
synthetisieren. Bei der schwangeren Frau wird eine Anreicherung des Blutes 
an Fett und fettahnlichen Bestandteile beobachtet. Der Fettgehalt des fetalen 
Blutes ist viel geringer als der schwangerer und nichtschwangerer Frauen 5. 

Alle Zustande, die den Organismus dazu zwingen, seine Fettvorrate in groBem 
Umfange rasch zu mobilisieren und sie an die Statten der Verbrennung zu 
bringen, werden eine Transportlipiimie zur Folge haben. Das gilt fiir den Hunger, 
in welchem der Organismus nach Erschopfung seiner Glykogenvorrate 9/10 seines 
Energiebedarfs durch Fettverbrennung deckt. Bei der diabetischen Hyperlipamie, 
auf die gelegentlich der Storungen des Cholesterinstoffwechsels noch eingegangen 
wird, liegen die Dinge komplizierter. BEUMER und ich 6 fanden in Bestatigung 
frillierer Arbeiten eine erhebliche Vermehrung nicht nur des Blutfettes, sondern 
auch der als Lecithin berechneten Gesamtphosphatide und des Cholesterins. 

1 HUECK U. WACKER: Biochem. Z. 100, 84 (1919). 
2 REACH: Biochem. Z. 40, 128 (1912). 3 NOBEL: Pfliigers Arch. 134, 436 (1910). 
4 KRAIDEL U. DONATH: Zbl. Physiol. 24, 1 (1910). 
5 HERMANN U. NEUMANN: Biochem. Z. 43, 47 (1912). 
6 BEUMER U. BURGER: Z. exper. Path. u. Ther. 13 (1913). 
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Die hochsten Werte wurden im Coma diabeticum gefunden, in welchem liber 
20% Gesamtfett festgestellt wurden. 

Bei den engen Beziehungen zwischen Acidosis und Hyperlipiimie wurde haufig der 
Versuch gemacht, ihr Auftreten aus denselben Ursachen herzuleiten, die eine Acidosis 
herbeifiihren oder sie mit den durch die Acidosis gegebenen Verhaltnissen im Stoffwechsel 
in Zusammenhang zu bringen. In der Hyperlipamie nur den Ausdruck eines riicklaufigen Fett
transportes sehen zu wollen, ist sicher nicht ausreichend, man kam daher, besonders infolge 
der Feststellung der gleichzeitigen Vermehrung der Lipoidsubstanzen, zu der Annahme eines 
Zellzerfalls. Unsere Untersuchungen ergaben, daB der Lipoidgehalt der Blutkorperchen trotz 
des starken Fettgehalts des Serums unbeeinfluBt geblieben ist. Ein teilweiser Zellzerfall 
(cytolytische Hyperlipamie) ist sicher zuzugeben. Daneben aber ist zu beriicksichtigen, daB 
das Auftreten der Acetonkorper mit einer Umsetzung des neutralen Fettes in Zusammen
hang steht. Von REICHER l ist angenommen worden, daB es sich bei der diabetischen Hyper
lipamie urn etwas Ahnliches handle, wie bei den Zustanden, die nach protrahierten Narkosen 
beobachtet werden, bei denen es zu einer Ausschwemmung von Lipoiden ins Blut kommt. 

Verfasser konnte zeigen, daB die akute Alkoholvergiftung beim Hunde mit 
einer Vermehrung des Cholesterins einhergeht, dagegen konnte eine manifeste 
Hyperlipamie selbst bei Alkoholgaben von II ccm pro Korperkilo nicht erzielt 
werden. AIle diese Vorstellungen sind nicht ganz befriedigend, da wir wissen, 
wie rasch nach einer fettreichen Mahlzeit das Fett wieder aus dem Blute ver
schwindet. Sehr wahrscheinlich ist der Austritt des Fettes aus den Capillaren 
oder die Aufnahmefahigkeit der Reticuloendothelien fiir Fett bei den angeflihrten 
Fallen hochgradiger Hyperlipamie gleichfalls gestort. 

Eine besondere Stellung beansprucht die sehr eigenartige aniimiscM Hyper
lipamie. 

Die starkste Vermehrung erfiihrt dabei das Neutralfett, wii.hrend die Vermehrung des 
Cholesterins ilir gegeniiber zuriickbleibt. Bei Kaninchen tritt die anamische Hyperlipamie 
auf, wenn durch Aderlii.sse die Zahl der roten Blutkorperchen unter 2 Millionen, der Hamo
globingehalt des Blutes unter 30% gesunken ist. Den Streit dariiber, ob die Anhaufung des 
Blutfettes durch gesteigerte Mobilisation oder durch eine verminderte Elimination des Fettes 
aus der Blutbahn bedingt ist, hat MILL' durch Durchschneidungsversuche der Medulla 
spinalis in der Hohe des 4. Brustwirbels entschieden. Eine solcha Durchschneidung lallt 
die anamische Hyperlipamie nicht zustande kommen. 

Die anamische Hyperlipamie ist daher mit hoher Wahrscheinlichkeit als 
Folge einer ge8teigerten Mobilisation der Depot/ette aufzufassen. 

Zu den endogenen Hyperlipamien mochte ich auch die Hyperlipamie bei 
der N ephrose rechnen. 

Die Nephrose wird immer mehr als eine kachektische Allgemeinerkrankung erkannt, 
bei welcher allerdings die Symptome der Nierenerkrankung im Vordergrund stehen. lch 
glaube mit VOLHARD, daB die Vermehrung der Blutlipoide bei der Nephrose im wesentlichen 
als das Symptom einer Fettwanderung aufzufassen ist, dane ben aber spielen sicher cytolytische 
Vorgange eine nicht unwesentliche Rolle. 

Eine weitere auf endogener Basis sich entwickelnde Hyperlipamie ist die 
bei den e8sentiellen Xanthomatosen ohne Diabetes und ohne Ikterus beobachtete. 
Das Gebiet der essentiellen Xanthomatosen ist heute noch nicht sicher 
abgegrenzt. Wir reihen sie unter die Lipoidosen ein. Sehr starke Vermehrungen 
des Niichternblutfettwerts bis auf das 20fache der Norm fand ich bei der sog. 
hepatosplenomegalen Lipoidose und wenn auch in geringem AusmaB bei dem 
Xanthoma tuberosum, der von mir sog. Lipoidgicht3• Bei diesen spater zu 

1 REICHER: Z. klin. Med. 1908, 235. 2 MILL: Pfliigers Arch. 224, 304 (1929). 
3 BURGER: Klinik der Lipoidosen. Neue deutsche Klinik, Erg.-Bd. 2, S.583. 1934. 
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erarternden Krankheiten bleibt es vorlaufig unklar, ob bei der Genese der 
Hyperlipamie die Neutralfette, Sterine oder Phosphatide die Fuhrung uber
nehmen. 

Die H yperlipamie ist, wie die Hyperglykamie, ein vieldeutiges Symptom. 
1hr eingehendes Studium wird - so hoffen wir - die Erkenntnisse auf dem 
Gebiet der Physiologie und der Pathologie des Fettstoffwechsels ebenso fordern 
wie das der Hyperglykamie auf dem Gebiet des Kohlehydratstoffwechsels, wobei 
der Fettbelastungsprobe eine besonders wichtige Rolle zufallt. 

Naeh parenteraler Fetteinverleibung solI eine Lymphocytose eintreten. Die 
Lymphocyten spielen bei Aufnahme und Verdauung des injizierten Fettes mit 
Hilfe eines von ihnen produzierten fettspaltenden Ferments eine bedeutsame 
Rolle. Die Resorption des parenteral injizierten Fettes geht so langsam vor sich, 
da/3 eine Ernahrung auf diese Weise auf die Dauer nicht durchgefiihrt werden 
kann. Bemerkenswerterweise steigt nach fettreicher Nahrung und im Hunger 
der Lipasengehalt des Elutes erheblich an. Beim nuchternen Tier sinkt er auf 0. 

Bei dem sichtbaren Auftreten von Fett in Zellen muB man folgendes unterscheiden: Ent· 
weder wird dabei das Fett von auBen aufgenommen, oder das Fett entsteht in der Zelle, 
oder das Fett wird nur sichtbar, ohne daB der Gesamtfettgehalt der Zelle sich vermehrt 
(Fettphanerose). Es ist streng zu unterscheiden zwischen fettiger Infiltration, die ohne 
Kernschadigung ablauft und nicht zum Zelltode fiihrt, und der fettigen Degeneration, die 
einen nekrobiotischen ProzeB darstellt, dessen Endstadium die Auflosung der Zelle bedeutet. 
Die Fettleber bei der Phosphorvergiftung ist nicht die Folge einer lokalen Fettbildung, sondern 
die einer Fetteinwanderung in die Leber, denn der Gesamtfettgehalt phosphorvergifteter 
Tiere bleibt gleich, nur die Verteilung wird geandert. Bei mageren Tieren laBt sich durch 
Phosphorvergiftung keine Fettleber erzeugen. Reichert man die Depots mit korperfremden 
Fetten an und vergiftet die Tiere sodann mit Phosphor, so lassen sich die entsprechenden 
Fette in der Leber nachweisen. An Tieren, die man vorher bis zur annahernden Fettfreiheit 
der Leber hatte hungern lassen, konnte man durch Phosphorvergiftung eine kiinstliche 
Infiltration der Leber mit Leinol, Hammelfett, Cocosfett und Jodfetten erzielen. Ebenso
wenig ist die fettige Degeneration, die man z. B. bei Autolyseversuchen beobachtet, mit einer 
Neubildung von Fetten verbunden. Auch hier handelt es sich lediglich urn ein Sichtbar
werden des Fettes, urn eine sog. Fettphaneros~. Die Fettbildung im Leichenwachs und bei 
der Reifung des Kases sind durch Bakterieneinwirkung zu erklaren. 

Der normale Ausscheidungsort des Fettes ist der Darm. Eine geringe Menge 
wird durch die Talgdrusen der Haut nach au/3en abgegeben. Aber auch der 
Harn des Gesunden enthalt minimale Mengen Fett und hohere Fettsauren. Ob 
dieses Fett durch das Blut zur Abscheidung gelangt oder ob es aus zerfallenen 
Zellen stammt, ist unbekannt. Fur die erste Tatsache kann die Auffassung 
ins Feld gefiihrt werden, da/3 bei starker Verdauungs- und Mastungslipamie 
der Fettgehalt des Harns steigt, doch bleiben selbst in Fallen pathologischer 
Lipamie die Werte sehr niedrig. So wurden z. B. bei 27% Blutfett nur 0,088% 
Fett im Harn gefunden. Bei der sog. Chylurie handelt es sich hochstwahr
scheinlich urn einen direkten Zuflu/3 von fetthaltigem Chylus aus den Chylus
oder Lymphgefa/3en in die Nierenwege. Das Fett, welches bei Nierenkranken 
in den Harn gelangt, stammt zum gra/3ten Teil aus zerfallenen degenerierten 
Nierenepithelien. 

b) Die Fettsucht. 1st eine Starung der Korrelation des Karpergewichts
konstituenten zugunsten des Fettanteils dauernd vorhanden, so spricht man 
von Fettsucht. Wahrend der Karper des Neugeborenen 9-18% Fett, also etwa 
ebensoviel wie der des erwachsenen Mannes enthalt, besteht der weibliche 
Karper bis zu 23% aus Fett. Eine erhebliche Vermehrung des Fettanteils hebt 
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die Eutrophie des Organismus auf. Es ist im einzelnen nicht leicht, die Grenzen 
zwischen normalem und krankhaften Fettbestande klinisch festzulegen. Es ist 
bemerkenswert, daB in allen Fallen ausgepragter Fettsucht der Kreatinin
koeffizient erniedrigt ist, d. h. der auf das Korperkilogramm entfaIlende Anteil 
an Kreatinin vermindert istl. 

Unter den Ursachen der Fettsucht muB man exogene und endogene Momente 
unterscheiden. Bei der exogenen Form handelt es sich um einen Fettansatz 
durch Uberernahrung mit Fetten und Kohlehydraten, also um eine Mastfett
s~tCht. Die iiber den Bedarf hinaus gesteigerte Nahrungsaufnahme ist vielfach 
die Folge eines falschen Hungergefiihls, das UMBER 2 treffend als Dysorexie 
bezeichnet. Eine weitere Ursache der Fettsucht ist die korperliche Tragheit. 
Durch Vermeidung von Korperbewegungen konnen erhebliche Ersparnisse an 
Calorien gemacht werden. ZUNTZ berechnet fiir die unnotigen Bewegungen, die 
bei lebhaftem Temperament gemacht werden, 1700 Calorien. DaB bestimmte 
Kranke mit Fettsucht bei einer Zufuhr an Brennwerten, die berechnet auf das 
Korpergewicht der Erhaltungskost entsprechen wiirde, Einsparungen machen 
konnen, d. h. also einen gegen die Norm verminderten Grundumsatz haben, 
ist immer wieder bestritten worden. Nach zuverlassigen Untersuchungen 3 kommt 
eine solche Bradytrophie aber sicher vor. Es handelt sich meist um FaIle von 
konstitutioneller Fettsucht, bei denen sich haufig Storungen der Korrelation der 
Driisen mit innerer Sekretion nachweisen lassen. So kann man eine thyreogene, 
eine hypophysare, eine insulare und eine Kastrationsfettsucht unterscheiden. Die 
insulare oder pankreatogene Fettsucht hat ihre Ursache in einer Uberproduktion 
von Insulin. Diese hat wieder die Neigung zur Hypoglykamie mit gesteigerter 
Appetenz zur Folge. Die Dysorexie - die Fehlsteuerung des Appetits - findet 
so eine plausible Erklarung. Auch die Erfolge der Insulinmastkuren geben einer 
solchen VorsteIlung reichliche Nahrung. Das Fettwerden vieler Frauen nach 
der Menopause, die Fettsucht der Eunuchen, die Erfahrungen der Schweine
ziichter mit der Kastration sprechen dafiir, daB der Ausfall der Keimdriisen 
das Entstehen einer Fettsucht begiinstigt. Von LoW! und RICHTER 4 ist 
gezeigt worden, daB die Oxydationsprozesse bei Tieren durch die Kastration 
herabgesetzt werden konnen. Unter den Aligemeinsymptomen der Fettsucht 
dominiert die Erschwerung der Warmeregulation, welche besonders bei einer 
Steigerung der Luftfeuchtigkeit hervortritt. Der Fette gerat schon bei 300 in 
feuchter"Luft unter Vermeidung aIler Korperbewegungen in starkes Schwitzen. 
Wird gleichzeitig noch Arbeit geleistet, so gerat er infolge der durch das Fett
polster erschwerten Entwarmung in die Gefahr der Hyperthermie. Die Neigung 
zu Dyspnoe ist einmal dadurch erklart, daB der Fette einen Ballast an totem 
Gewicht mitzutragen hat und daB die im Thorax und im Abdomen angehiiuften 
Fettmassen ZwerchfeIlatmung und Herztatigkeit stark behindert. Auf das kli
nische Bild des Mastfettherzens, das dann zustande kommt, wenn das subperi
kardiale Fett sich zwischen die Muskulatur drangt, kann hier nicht eingegangen 
werden. In seinen Symptomen kann es der Myodegeneratio cordis sehr ahnlich 
werden. 

1 BURGER: Z. exper. Med. 9, 262 (1919). 
2 UMBER: Ernahrung und Stoffwechselkrankheiten, 2. Aufl. Berlin-Wien 1914. 
3 BERGMANN: Dtsch. med. Wschr. 19091, 611. 
4 LoW! u. RICHTER: Dubois Arch. Suppl. 1899, 174. 
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c) Der Pbospbatidstoffwecbsel und seine Storungen. AuBer den N eutral
/etten und Sei/en spielen die Phosphatide im Elute eine groBe Rolle. Die Phos
phatide werden eingeteilt nach ihrem Verhaltnis von N: P. 

Man unterscheidet demnach: 

Monoaminomonophosphatide. 
Diaminomonophosphatide . 

Kephalin: 
CH20R 

6HOR 
I /OH 

CH20P" 0 
OCH2 • CH2NH2 

N: P = 1 : 1 (Lecithin, Kephalin), 
N: P = 2: 1 (Sphingomyelin). 

Lecithin: 

In ihrem Aufbau sind Kephalin und Lecithin dadurch unterschieden, daB 
der primaren Aminogruppe des Kephalins eine quaternare Ammoniumbase beim 
Lecithin entspricht. Das als Monoaminodiphosphatid (N: P = I : 2) hiiufig be
schriebene Kuorin ist kein wohlcharakteristisches Phosphatid. Es ist ein Ge
misch aus Kephalin mit P-reicheren Abbauprodukten. 

Die Phosphatide sind, soweit wir bis heute wissen, Bestandteile aller leben
den Zellen. Sie beherrschen Nahrungsaufnahme, Sekretion und Exkretion der 
Zelle. Der Eintritt der SaIze, Sauren, Alkalien und des Wassers in die Zellen 
hinein wird durch die besonders an den Zelloberflachen angereicherten Phos
phatide mitregiert. Die Erregbarkeit der Zellen, ihr elektrisches Verhalten steht 
in engem Zusammenhang mit der lipoiden Struktur. Man weiB, oder glaubt zu 
wissen, daB die Narkotica, Antipyretika, Antiseptika und Toxine an den Lipoiden 
und speziell an den Phosphatiden angreifen und sie vielfach als Eintrittspforte 
in das Zellinnere benutzen. 

Die ReindarstelIung der Phosphatide ist, da diese Korper nicht krystallisieren, mit groBen 
Schwierigkeiten verkniipft. In noch nicht lange zuriickliegender Zeit bezeichnete man 
aIle phosphorhaltigen atherloslichen Stoffe schlechtweg als Lecithin und bestimmte den 
Lecithingehalt nach dem Phosphorgehalt des zu untersuchenden Fettes. 

Durch Verseifen mit Alkalien oder Barytwasser erhalt man Fettsauren, Glycerylphos
phorsaure und Cholin. Verdiinnte Sauren greifen Lecithin nur sehr allmahlich an. Samtliche 
Lipoide sind leicht oxydable Substanzen, was ihre ReindarstelIung erheblich erschwert. 
Systematisch untersucht sind bisher nur die Phosphatide des Herzens und vor alIem die 
Gehirnlipoide. Die wesentlichen sind Lecithin, Kephalin, Sphingomyelin, Protagon und 
die Cerebroside. Die letzteren sind dadurch ausgezeichnet, daB ihren Molekiilen ein Kohle
hydrat, und zwar Galaktose eingefiigt ist (Sphingogalaktoside). Die Gehirntrockensubstanz 
besteht zu einem Drittel aus eiweiBartigen Substanzen und zu zwei Drittel aus Lipoiden. 
Die Blutkorper des Menschen cnthalten nur sehr geringe Mengen Lecithin. Die Hauptmenge 
der Phosphatide besteht aus Sphingomyelin, ein kleinerer Teil aus Kephalin und einem ather
loslichen Diaminomonophosphatid. Ein Drittel der Stromatrockensubstanz ist Cholesterin 
(BEUMER und BURGER). 

Uber den Phosphatidstottwechsel sind wir bisher sehr mangelhaft unterrichtet. Man 
hat aus dem Auftreten von Lecithin im Chylus und in den Faeces - sicherlich falschlicher
weise - geschlossen, daB das Lecithin durch das Steapsin nicht oder nur unbedeutend 
gespalten wiirde. Zum Teil werden die Phosphatide im Darm verseift, wobei Cholin frei 
wird. Die Wand des iiberlebenden Diinndarms enthalt Cholin in freiem diffusionsfahigen 
Zustand in derartigen Mengen, daB dieselben den AUERBAcHschen Plexus erregen miissen. 
Es ist gelungen, die wechselnde Reaktionsweise des Darms gegen Atropin auf dessen ver
schiedenen Cholingehalt zuriickzufiihren. Das Cholin hat somit als physiologisches Hormon 
des Darms zu gelten (LE HEUX1). Zum Teil wird das Cholin weiter abgebaut. Jedenfalls 

1 LE HEUX: Ber. Tagg dtsch. physik. Ges. Hamburg 1920. Ber. Physiol. 2, 162 (1920). 

Biirger, Pathologische Physiologie. 2. Auf!. 20 
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ist es nach reichlicher Lecithinfiitterung im Harn nicht nachweisbar. Erst nach Injektion 
von 1 g Cholin unter die Haut trat es in den Harn iiber. In Spuren ist es normalerweise 
in der Cerebrospinalfliissigkeit zu finden. Unter pathologischen Bedingungen ist es vermehrt. 

Die Frage, ob die Phosphatide zu den obligat oder fakultativ endogenen Nahrungs
stoffen gehiiren, ist noch offen. Die Untersuchungen von STEPpl, nach denen phosphatidfreie 
Nahrung zum Tode fiihrt, diirfen wohl als widerlegt gelten. Sicher ist, daB Enten, die lipoid
frei ernahrt wurden, viel mehr Lipoide in ihren Eiern abgeben, als ihnen mit ihrer Nahrung 
zugefiihrt wird. 

Unter den Storungen des Phosphatidstoffwechsels ist die NIEMANN-PICK
sche Erkrankung bisher die einzig bekannte 2• Die Zahl der an dieser Erkrankung 
leidenden Individuen ist gering, schon aus dem Grunde, weil diese Kranken, 
soweit wir bisher sehen, aIle im friihen Kindesalter gestorben sind. Der erste 
von NIEMANN beschriebene Fall betraf ein 17 Monate altes Madchen, das offen
bar seit dem zweiten Lebensmonat bereits einen groBen, auf die Milz zu beziehen
den Abdominaltumor aufwies. Es war im ganzen in seiner Entwicklung zuriick
geblieben, zeigte offene Fontanellen und das Fehlen jeglicher statischer Funk
tionen. Die Raut ist schlaff, besonders im Gesicht von auffallend blaBbraun
licher Farbung. Am Riicken vom 12. Brustwirbel abwarts blauliche Flecken. 
Das kolossal aufgetriebene Abdomen hatte einen Umfang von 50 em, in ihm 
reiehte die Milz bis unter den Nabel, die Leber bis auf eine Fingerbreite an die 
Spina superior heran. In der LeibeshOhle fand sich freie Fliissigkeit. Die Bauch
venen waren stark erweitert. An FiiBen und Augenlidern zeigten sich deut
liche (jdeme. Das Kind starb unter Zunahme der Stauungserscheinungen, Auf
treten von Durehfallen und gelegentlichem Fieber bis 39° unter rasehem Ver
fall. Spater beschriebene FaIle stimmen in ihrem klinischen VerIauf mit dem 
ersten NIEMANNschen Fall iiberein. Mehrfach betont wird die starke VergroBe
rung der auBeren Lymphknoten. Rervorgehoben werden die Beziehungen zur 
amaurotischen familiaren Idiotie. 

Der eigentiimlich dunkelbraunliche Harn ist frei von EiweiB und Zucker 
und Gallenfarbstoffen. Die cytologisehe Untersuehung des Blutes gibt keine 
wesentlichen Abweichungen von der Norm. Die osmotische Resistenz der roten 
Blutkorperchen ist normal. 

Mehrfach wird die starke lipiimische TrUbung des BlutserumB betont, dessen 
Cholesteringehalt auf das Doppelte bis Dreifache erhOht sein soIl. In einem 
von PICK untersuchten Milzpunktat zeigte fast jedes Gesichtsfeld fiinf bis sechs 
auffallend groBe Zellen, deren rundliche helle Kerne zuweilen sichtbar, meist 
aber durch kleine runde Tropfchen verdeckt waren, die einen maBigen Glanz 
hatten und den Zellkorper dicht gedrangt ausfiillten. 

Histologisch unterscheiden sich die bisher untersuchten FaIle von NIEMANN
hCKscher Erkrankung dadurch von den iibrigen Lipoidosen, daB die Verande
rungen nicht auf bestimmte Zellgattungen beschrankt bleiben, sondern daB die 
Zellen fast aller Organe, einschlieBlich derjenigen des Gehirns, der lipoiden 
Durchtrankung verfallen. Nebenstehende Abb. 35 der Leber zeigt, daB nicht 
nur die Zellen des retieuloendothelialen Systems, sondern aIle Leberzellen be
troffen sind. Wie dieser Vorgang sich in der einzelnen Zelle abspielt - ob aktive 

1 STEPP: Biochem. Z. 20, 452 (1909). 
2 NIEMANN: Ein unbekanntes Krankheitsbild. Jb. Kinderheilk. 79, 1 (1914). - PICK: 

ttber die lipoidzellige Splenohepatomegalie, Typus NIEMANN-PICK als Stoffwechselerkran
kung. Berlin: Schumacher 1927. 
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Speicherung oder passive Imbibition -, ist bisher nicht entschieden. Die pri
mare Krankheitsursache suchen wir ebenso wie PICK in einer angeborenen 
schweren Storung des Lipoidsto//wechsels. Ob es sich um eine vermehrte Bildung 
oder um einen gestOrten Abbau der Phosphatide handeIt, lal3t sich bei unserer 
mangelnden Kenntnis des Lipoidstoffwechsels bis heute nicht entscheiden. 
BEUMER und GRUBER gelang es durch Injektion von Sphingomyelin in die Ohr
vene von Kaninchen in der Milz das charakteristische Zellbild der NIEMANN
PICKschen Krankheit hervor-
zurufen. Sie sind geneigt, die 
prim are Ursache dieser Erkran
kung in einer pa thologischen Stei
gerung der endogenen Sphingo
myelinbildung zu sehen 1. Der 
Gesamtlipoidgehalt der Milz ist 
etwa auf das Funffache der Norm 
erhoht, und zwar sind hieran 
die Phosphatide und das Chole
sterin beteiligt. Unter den Phos
phatiden dominierte in einem 
von KLENK naher untersuchten 
Fall das Sphingomyelin. Eine 
wirksame Therapie gegen diese 
NIEMANN-PICKsche Erkrankung 
ist bisher nicht gefunden 2. 

1m Gebiete der Pathologie 
des Phosphatidstoffwechsels sind 
die Vorgange bei der Narkose 
am meisten erortert. OVERTON 
und H. H. MEYER 3 erkannten, 
daB ein Narkoticum um so 
starker wirkt, je leichter es sich 
in gewissen fettahnlichen Stoffen 
lOst, die in der Zellmembran ent
haIten sind. Zu diesen Stoffen 

A bb. 35. Leber bei NIEMANN -PICKscher Krankheit nach CEELEN. 

gehoren die Lipoide, Stearine und die fetten Ole. Die narkotische Kraft einer 
Verbindung kann durch ihren Verteilungsquotienten 01: Wasser definiert werden. 
Narkose tritt ein, wenn die Lipoide der Zellen das Narkoticum bis zu einer 
gewissen Konzentration absorbiert haben. Die narkotische Kraft nimmt mit 
der Lange der Kohlenstoffkette des Narkoticums zu, jedoch nur bis zu einer 
Grenze, in der auch die absolute Loslichkeit abnimmt. Die narkotische Wirkung 
ist danach durch die Losung in den Zellipoiden bedingt. Wenn seine Konzen
tration in der Intracellularflussigkeit abnimmt, diffundiert es aus den Zellen 
bis zur Erreichung eines neuen GIeichgewichts heraus. Nach diesen Vorstellungen 
mussen die lipoidreichsten Zellen immer am meisten von dem Narkoticum auf
nehmen. Nach dem Gesagten wird das Nervensystem, vor allem das Gehirn, 

1 BEUMER-GRUBER: Jb. Kinderheilk_ 146, 125 (1936). 
2 Weitere Literatur s. BURGER: Klinik der Lipoidosen. 
3 OVERTON U. H . H. MEYER; Studien tiber Narkose. Jena 1901. 

20· 
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am meisten mit Narkoticis angereichert. Bei einem mit Chloroform tief narkoti
sierten Hund fand POHL1 im Blut 0,015%, im Gehirn aber 0,042% Chloroform. 
Merkwiirdigerweise ist das Fettgewebe lange nicht so stark beteiligt, was durch 
seine GefiW- und Blutarmut erkHirt wird. Die oben geschilderte Fettphanerose 
wird als eine Veranderung des Bindungszustandes der Lipoide durch Intoxi
kation angesehen. Eine solche Veranderung ist irreversibel. Vielleicht finden 
ahnliche, weniger eingreifende Veranderungen auch bei der Narkose statt, die 
dann noch reversibel sind. Systematische Untersuchungen iiber den Phosphatid
gehalt des Blutes bei Krankheiten haben bisher keine iibersichtlichen Ergebnisse 
gehabt. 1m allgemeinen steigt die als Lecithin berechnete Gesamtmenge der 
Phosphatide mit der Menge des Gesamtblutfettes. 

d) Der Cerebrosidstoffwechsel und seine Storungen. Die Cerebroside sind N
haltige, aber phosphorfreie Lipoide, welche bei der Hydrolyse Galaktose liefern. 
Bis jetzt sind folgende vier Cerebroside bekannt: Cerasin, Cerebron, Nervon 
und Oxynervon der Formel: 

wobei 

NH-CO·R 

~ 2 1 
CH3(CHz)12 • CH: CH . CH . CH . CHzOH 

b 
I 

CHzOH· CH . (CHOH)a . CH 

~O/ 

a) fiir Cerasin: R = CHa . (CHz)zz -
b) "Cerebron: R = CHa . (CHZ)Zl • CHOH -
c) "Nervon: R = CHa . (CHzh . CH: CH . (CH2)13 -

d) " Oxynervon: R = CH3 • (CHzh . CH: CH . (CH2hz' CHOH -

einzusetzen ist. Die Chemie der Cerebroside ist durch E. KLENK und Mit
arbeiter2 weitgehend aufgeklart. 

In den Stromata von Pferdeblutkorperchen hat OLINTO PASCUCCI 3 einen Korper 
nachgewiesen, der in heiBem Ather un16slich ist, sich aus heiBem Alkohol in 
weiBen Flocken ausscheidet, Stickstoff enthalt, sich mit konzentrierter Schwefel
saure prachtvoll rot farbt und bei Saurespaltung eine die FEHLINGSche Losung 
reduzierende Substanz liefert, allem Anschein nach hat er als erster damit ein 
Cerebrosid in den roten Blutkorperchen nachgewiesen. Der Befund bedarf aber 
noch der Bestatigung durch moderne Methoden. 

Unter den StOrungen des Cerebrosidstoftwechsels ist die GAUCHERsche Er
krankung die bekannteste. Der Morbus Gaucher ist gekennzeichnet durch eine 
friihzeitig im Verlauf der Erkrankung sich einstellenden groBen Milztumor, dem 
spater eine VergroBerung der Leber folgt. Haufig fiihren die Kapselspannung 
der Milz und perisplenitische Reizungen zu Schmerzen, welche Patienten und 
Arzt zum erstenmal auf das vorliegende Leiden aufmerksam machen. Der 
Morbus Gaucher kann lange Zeit ohne Beschwerden und sehr symptomenarm 
verlaufen. Die Krankheit ist ungemein chronisch und kann sich durch viele 

1 POHL: Arch. f. exper. Path. 28, 239 (1891). 
z KLENK u. DIEBOLD: Hoppe-Seylers Z. 181, 25 (1931). 
3 PASOUOOI: Beitr. chern. Physiol. u. Path. 8, 543 (1905). 
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Jahrzehnte hinziehen. 1m Verlauf der Erkrankung kommt es zu Veranderungen 
des Blutes im Sinne einer sekundaren Anamie, Leukopenie und Thrombopenie. 
Jedoch erreicht die hypochrome Anamie selten schwerere Grade. Das Verhalten 
der Erythrocyten gegeniiber hypotonischen Losungen ist normal. Die Haut 
nimmt mit zunehmender Dauer der Erkrankung ein gelbes bis ockerfarbenes 
Kolorit an, besonders soweit sie dem Lichte ausgesetzt ist. In der Augenbinde
haut zeigt sich im Bereich der Lidspalte eine braune Pigmentation, wie man 
sie in Fallen von Ochronose mit Alkaptonurie sieht. In einer Gruppe von Er
krankungen ist, wie PICK zuerst gezeigt hat, in erster Linie das Knochensystem 
beteiligt. Es kommen Spontanfrakturen an den Extremitaten und an den Wirbeln 
vor. Vorher klagen die Kranken iiber Schmerzen in den befallenen Knochen, 
besonders beim Beklopfen von Sternum und Rippen werden heftige Schmerzen 
angegeben (Dolores osteocopi). Die hier geschilderten Krankheitszeichen des 
Morbus Gaucher verraten wenig Charakteristisches, woraus die Diagnose wahrend 
des Lebens gestellt werden konnte. Zu einer Milzpunktion wird man sich nur 
schwer entschlieBen; wo das geschehen ist, sollen die charakteristischen G.AUCHER
Zellen die Diagnose ermoglichen. Es ist naheliegend, daB die Erkenntnis, die 
G.AUCHERSche Erkrankung sei hauptsachlich gebunden an die Speicherung korper
fremder Lipoide im reticuloendothelialen Zellapparat der Milz, rasch zu dem 
Versuch fiihrte, die dort angehaufte Substanz chemisch naher zu analysieren. 
Werden G.AUcHER-Milzen im Luftstrom getrocknet und einer fraktionierten Ex
traktion unterworfen, bei welcher sie zunachst mit Ather, spater mit 96%igem 
Alkohol bei 46° und schlieBlich bei Siedetemperatur ausgezogen werden, so 
zeigt sich folgendes: Der Atherverdunstungsriickstand der G.AUCHER-Milz unter
scheidet sich weder in bezug auf seine Menge noch in bezug auf seinen Stickstoff
und Phosphorgehalt kaum nennenswert von dem einer normalen Milz. Daraus 
ist zu schlieBen, daB Oholesterin oder atherlosliche Phosphatide als Speicherungs
substanzen nicht in Betracht kommen konnen. Der sekundare Alkoholextrakt 
des Milztrockenpulvers laBt aber betrachtliche Unterschiede zwischen den Ex
trakten aus G.AUCHER-Milzen und solchen aus normalen Milzen schon rein mengen
maBig erkennen. Die G.AUCHER-Milz liefert ungefahr 35% des Trockenpulvers, 
die normale Milz nur 12% Riickstand des sekundaren Alkoholextrakts. Der 
Phosphorgehalt dieses Alkoholextrakts ist bei den G.AUCHER-Milzen niedriger 
als bei den normalen. H.ANS LIEB isolierte aus dem sekundaren Alkoholextrakt 
ein Produkt, welches er als Oerasin (C47H9IOsN + H 20) identifizierte. BEUMER 
gelang es in einem einschlagigen Fall, ne ben Cerasin noch Phrenosin nachzuweisen. 
Beide Substanzen gehoren in die Gruppe der Oerebroside. Nach intravenoser 
Injektion von Cerebrosiden konnten BEUMER und F.ASOLDI dieselben in ver
schiedenen Organen unabgebaut wieder finden. 

Therapie des Morbus Gaucher. Wenn man der Vorstellung, daB die G.AUCHER
sche Erkrankung eine konstitutionell bedingte Starung des Lipoidstoffwechsels 
ist, Raum gibt, kann eine wirksame Therapie nur in einer entsprechenden Dia
tetik liegen. Eine solche kann allerdings begriindet werden, wenn wir iiber den 
Cerebrosidstoffwechsel besser unterrichtet sind, als das bis heute der Fall ist. 
Milzexstirpation, wie sie von verschiedenen Autoren vorgeschlagen und durch
gefiihrt wurden, haben lediglich die Bedeutung einer symptomatischen Be
handlung. Wenn infolge starker MilzvergroBerung Spannungsschmerzen oder 

1 BEUMER u. FASOLD: Z. exper. Med. 90, 661 (1933). 
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perisplenitische Reizungen auftreten, kann die Exstirpation des Organs natiirlich 
dem Kranken Erleichterung verschaffen. Der Wesenskern der Erkrankung wird 
damit aber nicht getroffen. Die bisher vorliegenden "Erfolge" ermutigen nicht 
gerade zur Nachahmung. 

e) Der Cholesterinstoffwechsel und seine stOrungenl. Das Cholesterin ist 
in allen Zellen des menschlichen K6rpers und in seinen Sekreten und Exkreten 
vorhanden. Der normale Harn ist nahezu, der Liquor cerebrospinalis ganz 
cholesterinfrei. Wichtig erscheint, daB der Cholesterinbestand der gesunden 
Zellen unabhangig von dem Cholesteringehalt des sie umgebenden Mediums ist. 
So sind z. B. die Blutk6rperchen frei von Cholesterinestern, obwohl sie dauernd 
indem cholesterinesterhaltigen Plasma schwimmen. Auch an den physiologi
schen und pathologischen Schwankungen des Plasmacholesteringehalts haben die 
Blutzellen keinen Anteil. Es ist wichtig, diese Tatsache im Hinblick auf Hypo
the sen iiber pathologische Vorgange an anderen Zellen des mensch lichen K6rpers 
festzuhalten. 

Die Frage, ob der tierische und menschliche Organismus imstande sei, Chole
sterin zu bilden, wurde lange Zeit verneint. Da wir wissen, daB der menschliche 
Organismus zur Bildung der aromatischen Ringe im Kerngeriist des EiweiBes 
unfahig ist, war es naheliegend, eine solche Insuffizienz auch gegeniiber den 
Ringbildungen im Cholesterin anzunehmen. Es ist hier aber zu betonen, daB 
aromatische Ringgruppen im CholesterinmolekUl, die etwa den aromatischen 
Aminosauren im EiweiBmolekUl an die Seite zu stellen waren, sich bis heute 
haben nicht nachweisen lassen, und daB ihr Vorhandensein auch unwahrschein
lich ist. Wahrend die franz6sische Schule die Cholesterinsynthese schon lange 
behauptet, aber nie bewiesen hatte, haben in Deutschland BEUMER und LEH
MANN2 1923 an zwei Wiirfen junger Runde die Cholesterinsynthese im tierischen 
Organismus iiberzeugend dargetan. Auch an menschlichen Sauglingen wurde 
die Cholesterinsynthese von BEUMER erwiesen. Das Cholesterin hat folgende 
Konstitution: 

Cholesterin nach WINDAUS Koprosterin 

1 LETTRE u. INHOFFEN: Uber Sterine, Gallensauren und verwandte Naturstoffe. Stutt
gart: Ferdinand Enke 1936. - BURGER: Handbuch der allgemeinen Hamatologie, Fette 
und Lipoide des Blutes, Bd. 2, 2. Halfte, S. 882. 1933. 

2 BEUMER u. LEHMANN: Z. exper. Med. 37, 274 (1923). 
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Den systematischen Arbeiten von WINDAUS und seinen Schiilern, welche 
die Konstitution des Cholesterins aufklarten, verdanken wir die Kenntnis von 
seiner groBen biologischen Bedeutung. Das Ringskelet des Cholesterins findet 
sich - wie untenstehende Formeln zeigen - in den Sexualhormonen, in den 
Gallensauren und im Vitamin D wieder. Welche Abbauwege und Zwischen
stufen der Organismus einschlagt, urn das Cholesterin in die genannten Sub
stanzen umzupragen, ist im einzelnen noch nicht bekannt. 

Beziehungen des Cholesterins zu den Sexualhormonen. 
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C CH 
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Beziehungen zwischen Cholesterin, Vitamin D und Gallensiiuren. 
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Als Triumph der chemischen Forschung darf es gelten, daB es neuerdings 
BUTENANDT1, einem SchUler von WINDAUS, gelungen ist, aus Cholesterin das 
Androstendiol herzustellen. Dieses Androstendiol, ein ungesattigter Alkohol, 
ist sowohl als mannliches wie als weibliches SexuaThormon anzusprechen, 
da es am kastrierten mannlichen Tier die mannlichen Genitalorgane zur Ent
wicklung bringt und die sekundaren mannlichen Merkmale auspragt und am 
kastrierten weiblichen Tier entsprechend die Funktionen des weiblichen Sexual
hormons iibernehmen kann. Diese seltene "Oberschneidung zweier Hormon
wirkungen ist von besonderem Interesse und fiir die Physiologie und Pathologie 
der SexuaThormone nicht ohne Bedeutung. 

Aus menschlichen Faeces wurde von BONZYNSKI und HUMNICKI 2 ein chole
sterinartiger Korper isoliert, der zwei Atome Wasserstoff mehr aufweist als das 
Cholesterin. Der Korper wird Koprosterin genannt; er wird unter Mitwirkung 
von Bakterien durch Faulnisprozesse im Darm aus Cholesterin durch Reduktion 
gebildet. Neben dem Cholesterin kommt in den Zellen des menschlichen und 
tierischen Organismus ein Isomeres des Koprosterins, das Dihydrocholesterin in 
geringen Mengen vor, eine Tatsache, die fiir unsere Vorstellungen iiber das inter
mediare Schicksal des Cholesterins von groBer Bedeutung zu werden verspricht. 

Fiir das Verstandnis des Cholesterinkreislaufs beim Menschen ist die ver
schiedene Resorbierbarkeit der Sterine von entscheidender biologischer Bedeutung. 
Obwohl Koprosterin sich von Cholesterin nur durch ein mehr von 2 H-Atomen 
unterscheidet und fast die gleichen Losungsbedingungen besitzt, wird Chole
sterin vom Darm des Menschen gut, Koprosterin und das isomere Dihydro
cholesterin dagegen gar nicht aufgenommen. Koprosterin und Dihydrocholesterin 
treten nach peroraler Eingabe nicht ins Blut iiber, und erscheinen quantitativ 
wieder im Kot. Verfasser hat mit seinen Mitarbeitern auf diese Spezifitiit der 
Cholesterinresorption nachdriicklich hingewiesen 3. Das gleiche Verhalten zeigt 
auch der Kaninchendarm, welcher wohl Cholesterin, nicht aber Koprosterin, 
Dihydrocholesterin, Pflanzensterine und Ergosterin aufzunehmen imstande ist. 
Werden Pflanzensterine gemeinsam mit Cholesterin verfiittert, so erscheint bei 
Tieren mit einer Fistel des Ductus thoracicus nur Cholesterin, nicht aber die 
Pflanzensterine in der Ductuslymphe 4• Aus Ergosterin entsteht durch Be
strahlung das Vitamin D und eine Reihe toxischer Produkte, die schwere Ver
kalkungen im Organismus bedingen. Wiirde Ergosterin ebensogut resorbiert 
wie Cholesterin, so konnte es bei entsprechender Nahrung leicht zur "Ober
schwemmung des Organismus mit Ergosterin kommen, das nach Sonnen
bestrahlung in der Raut aktiviert wiirde. Dieses in iibergroBen Mengen aktivierte 
Ergosterin konnte den Organismus vergiften. Die Nichtresorbierbarkeit oder 
schwere Resorbierbarkeit des Ergosterins schiitzt den Korper also vor der "Ober
schwemmung mit Vitamin D. 

Uber den Ort der Cholesterinbildung sind wir nicht sicher unterrichtet. Wegen 
des Reichtums an doppelbrechender Substanz in der Nebennierenrinde hat man 
diese als Rauptort der Cholesterinsynthese angesprochen, wahrend ihr von 
anderer Seite lediglich die Funktion eines Cholesterinstapelplatzes zuerkannt 

1 BUTENANDT: Forschgn u. Fortschr. 12, Nr 17, 218 (1936). 
2 BONZYNSKI u. HUMNJOKl: Hoppe-Seylers Z. 22, 396 (1896/97). 
3 BURGER u. WINTERSEEL: Hoppe-Seylers Z. 202, 237 (1931). 
4 SOH()NHEIMER: Klin. Wschr. 193211, 1793. 
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wird1• Auch der Milz wurden cholesterinbildende Fahigkeiten zugesprochen. 
fiber das Schicksal des mit der N ahrung zugefuhrten Cholesterins steht so viel 
fest, daB ungelostes Cholesterin nicht resorbiert wird, auch nicht bei cholesterin
armer Ernahrung. Es kann nur gemeinsam mit den Fetten und Lipoiden der 
N ahrung vom Darm aufgesogen werden. Ein Teil des mit der N ahrung zugefuhrten 
freien Cholesterins erscheint nach der Resorption im Blute als Cholesterinfett
saureester. Die cholesterinreichsten Nahrungsmittel sind das Eigelb, die Milch, 
schlieBlich aIle fettreichen Milchderivate. Der Cholesteringehalt der Frauen
milch ist von der Dauer der Lactation abhangig 2• 

Die Ernahrung der Stillenden scheint auf den Cholesteringehalt der Milch von EinfluB 
zu sein. Der Durchschnittswert von 28 Frauenmilchanalysen ergab 3,29%0 Fett und 
0,138%0 Cholesterin. In der Kuhmilch ist etwas weniger Cholesterin enthalten, namlich 
0,125%0 2 • 

Die kunstliche Anreicherung des Cholesterins in der Nahrung bewirkt nicht 
nur eine Hypercholesterinamie, sondern bewirkt gleichzeitig einen Anstieg der 
ubrigen Lipoidfraktionen 3• Durch reichliche Zufuhr von cholesterinfreiem Nah
rungsfett kann gleichzeitig der Cholesterinspiegel des Blutes willkiirlich erhOht 
werden 4. Nach allem, was wir bisher wissen, kommt eine direkte Verbrennung 
des Cholesterins im Organismus nicht zustande. Es spielt somit als Energie
spender keine Rolle. Zwischen dem Cholesterinstoffwechsel einerseits und dem 
Fett- und Phosphatidstoffwechsel andererseits bestehen wichtige Beziehungen, 
die wir im einzelnen noch nicht ubersehen. Nach dem chemischen Aufbau sind 
ferner Beziehungen des Cholesterins zu den Gallensauren (Glykochol- und 
Taurocholsaure) zu vermuten. 

Der Gehalt des Blutes an Cholesterin ist Gegenstand sehr zahlreicher Unter
suchungen gewesen. Auf 1000 g Serum kommen unter normalen Bedingungen 
1-1,5 g Cholesterin. Das Cholesterin ist im Serum zum Teil als freies, zum 
Teil als gebundenes Cholesterin vorhanden. 1m allgemeinen sind beim Menschen 
die Werte des freien Cholesterins etwa 30% von denen des Gesamtcholesterins. 
Die Blutkorperchen enthalten, wie bemerkt, keine Cholesterinester. Ihr Gehalt 
an Cholesterin betragt etwa 1 g fUr 1000 g feuchte Blutkorperchen. fiber den 
Gehalt der normalen Organe an Cholesterin ist folgendes bekannt: 

Aus diesen vonFEx 5 

angegebenenDatengeht 
hervor, daB der Gehalt 
an gebundenem und 

%-Gehalt an I Feuchtes Organ freiem Cholesterin 

freiem Cholesterin in der Niere.... 
L b . V Leber .... 

e er nur gerrnge a- Nebennieren. 
riationen aufweist. Die 

0,266-0,345 
0,177-0,336 
0,428-0,889 

%-Gehalt an I 
gebundenem 
Cholesterin 

0,01l-O,031 
0,046-0,078 
1,919-5,775 

Totalgehalt 

0,289-0,373 
0,254-0,396 
2,595-6,664 

Variationen der Zahlen in den Nieren sind sowohl fUr das freie wie fiir das 
gebundene Cholesterin wenig schwankend. In den Nebennieren ist der Gehalt an 
freiem Cholesterin ziemlich konstant, der an gebundenem Cholesterin wechselnd. 

Ais Ausscheidungsort fur das Cholesterin kommt nach den Untersuchungen 
von SPERRY 6 die Darmwand in Frage. Ein Teil des mit der Galle ausgeschiedenen 

1 LANDAU u. McNEE: Beitr. path. Anat. 58. 
2 WACKER u. BECK: Z. Kinderheilk. 27, 291 (1921). 
3 HUECK u. WACKER: Biochem. Z. 100, 84 (1919). 
4 LINDEMANN: Z. Geburtsh. 74, 819 (1913). 5 FEX: Biochem. Z. 104, 82 (1920). 
8 SPERRY: J. of bioI. Chem. 68, 357 (1926); 71, 351 (1927). 
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Cholesterins wird in unresorbierbares Koprosterin umgewandelt und verliWt als 
solches den Korper. Ferner wird mit dem Sekret der Talgdrusen und durch 
die normale Mauserung der Haut dauernd Cholesterin nach auBen abgegeben. 
In der Lactationsperiode verlieren die Frauen durch die Milchabgabe nicht un
erhebliche Mengen von Cholesterin. 

U nter krankhaften Bedingungen sind sowohl Vermehrungen wie Verminde
rungen des Cholesterins im Blut und in den Organen festgestellt worden. Sehr 
zahlreiche Untersuchungen liegen vor uber die Schwankungen des Cholesterin
gehaltes des Blutes. Bei cholesterinreicher Kost bei Diabetes, Fettsucht, Ne
phritis, frischer Atherosklerose finden sich ausgesprochene Vermehrungen des Ge
samtcholesterins. Die weitaus hochsten Werte werden nach den Untersuchungen 
von BEUMER und mir! bei diabetischer Lipamie, Cholamie und den essentiellen 
Xanthomatosen gefunden. 

Beim Diabetes nimmt sowohl das freie wie das veresterte Cholesterin an der 
Vermehrung teil. Die hochsten Werte werden bei azidotischen Zuckerkranken 
gefunden, jedoch kann es auch ohne Azidose zu einer Vermehrung des Chole
sterins kommen. Auch hier zeigen die Blutkorperchen in ihrer Zusammensetzung 
bezuglich des Cholesterins eine weitgehende Unabhangigkeit vom Cholesterin
gehalt des Serums. Cholesterinester werden darin gar nicht oder nur in Spuren 
gefunden. Bei der Choliimie scheint die Anreicherung des Elutes an Cholesterin 
der haufig nachweisbaren Vermehrung der Glyceride vorauszugehen. Mit zu
nehmender Dauer des Ikterus und wachsender V ollkommenheit des Choledochus
verschlusses wird nach eigenen 2 Untersuchungen die Veresterung des Blutchole
sterins schlechter. Bei mechanischem Ikterus von langerer Dauer ist weniger 
als ein Drittel des Cholesterins in gebundener Form vorhanden, beim hamo
lytischen Ikterus sind wie in der Norm zwei Drittel oder mehr des Gesamt
cholesterins verestert. Bei wieder einsetzendem GallenabfluB sinken die vorher 
erhohten Werte des Blutcholesterins rasch zur Norm ab und der veresterte 
Anteil des Blutcholesterins steigt auf den physiologischen Wert von 60% und 
daruber an. Die absolute und relative Verminderung der Cholesterinester im 
Elute wurde als Estersturz bezeichnet. Sie beruht nicht auf einer Verminderung 
der esterifizierenden Kraft der Leber, sondern wahrscheinlich auf mangelnder 
Resorption von Neutralfetten bzw. Fettsauren. Auch bei nichtikterischen Er
krankungen, z. B. bei Lebercirrhosen, ist sie beobachtet worden. 

Abgesehen von der cholamischen Hypercholesterinamie sind die bei den ver
schiedensten Krankheiten gefundenen Vermehrungen des Elutcholesterins der 
Art ihrer Entstehung nach nicht aufgeklart. Man diskutiert folgende Moglich
keiten: 

1. Eine exogene bedingte alimentare Hypercholesterinamie. Dieselbe spielt 
beim Menschen fraglos eine untergeordnete Rolle. Selbst nach Zufuhr groBer 
Cholesterinmengen (z. B. 5 g Cholesterin, gelOst in 100 g OlivenOl) gelang es 
mir nur vorubergehend, fur die Dauer von wenigen Stunden den Cholesterin
spiegel zu heben. Auch muBte man die Formen der alimentare'n Hyperchole
sterinamie haufiger antreffen bei Leuten, die gewohnheitsmaBig eine cholesterin-

1 BURGER u. BEUMER: Zur Lipoidchemie des Elutes. Ber!' klin. Wschr. 1913 I. 
z. exper. Path. u. Ther. 13 (1913). - Arch. f. exper. Path. 71 (1913). 

2 BURGER: Uber choIamische Lipamie. Miinch. med. Wschr. 1922 I, 103-106. 
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reiche Nahrung (Eier) zu sich nehmen. Das nach einer cholesterin- und fett
reichen Nahrung ins Blut hineingelangende Cholesterin verschwindet normaler
weise rasch wieder aus dem Blute. 

2. Die endogenen Hypercholesterinamien, von der man vier Formen unter
scheiden kann: 

I. Die H ypercholesteriniimie durch Zellzerfall wird nach dem Uberstehen fieber
hafter Erkrankungen als Ausdruck der erhohten Mauserungsprozesse gefunden l . 

Vielleicht gehoren die noch ganz ungeklarten Hypereholesterinamien bei ehro
niseh Nierenkranken, besonders bei Nephrotikern, 
hierher. Ganz allgemein kann man bei allen Zu-
standen, welche mit einem raseh gesteigerten Zell-
zerfall einhergehen, wenigstens vorubergehende Er
hohung des Bluteholesterins erwarten. 

II. Die Transporthypercholesteriniimie setzt immer 
dann ein, wenn die Depotfette raseh mobilisiert 
werden. Sie ist ein Begleitsymptom der Transport
hyperlipamie. 

III. Die Retentionshypercholesterinamie ist der 
Ausdruek fUr eine Verlegung des Hauptaussehei
dungsweges, namlieh der Gallengange. Da aber 
naeh der S. 176 gemaehten AusfUhrungen aueh der 
Diekdarm Cholesterin auszuseheiden vermag, kann 
die eholamisehe Hypereholesterinamie nieht allein 
meehanisehe Ursaehen haben. Beim mechanisehen 
Ikterus werden aueh Gallensauren retiniert. Die Abb.36. Lipoidtophi am Ohr 

boi Lipoidgicht. (Nach BIlRGER'.) 
Gallensauren bilden aber mit den Sterinen besonders 
gut losliehe Aggregate, welche im Blut der Ikterisehen gewissermaBen chemisch 
fixiert werden 3. 

IV. Die Schwangerschaftshypercholesterinamie ist in den letzten Monaten der 
Graviditat besonders ausgepragt, falIt zur Zeit der Entbindung auf fast normale 
Werte ab, um etwa am 10. Tage naeh der Enthindung ihren Hohepunkt zu er
reiehen. Vielleicht steht die Vermehrung des Cholesterins in der Sehwangersehaft 
mit der vermehrten Bildung desselben in den Milehdrusen in Zusammenhang. 

V. Die H ypercholesterinamie bei Lipoidosen wird gefunden: bei den essen
tiellen Xanthomatosen ohne Diabetes und Ikterus, also bei der eutanen Xantho
matose, der von mir sog. Lipoidgieht, bei der hepatosplenomegalen Lipoidose 
und bei der eholesterinzelligen Lipoidose vom Typus SCHULLER-CHRISTIAN -HAND. 

Am eindruekvollsten sieht man die Hypereholesterinamie mit starker 
lipamiseher Trubung des nuehternen Serums hoi den sog. essentiellen Xantho
matosen vom Typus der Lipoidgicht (Xanthoma papulosum sive tuberosum) . 
Aueh die sog. hepatosplenomegale Lipoidose gehort zu dieser Krankheitsgruppe. 
Beide Krankheitsbilder sind offenbar der Ausdruek einer echten primaren 
Storung des intermediaren Lipoidstoffweehsels mit vorwiegender Beteiligung 
des Cholesterins und seiner Ester. 

1 GRIGAUT : Le Cycle de la Cholesteriemie. Paris 1913. 
2 BURGER: Die Klinik der Lipoidosen. Neue dtsch. Klin. Erg.-Bd_ 2 (1934). 
3 BURGER: Uber cholamische Lipamie. Miinch. med. Wschr. 1922 I, 103. - SCHON

HEIMER and HYDINA: Proc. Soc. exper. BioI. a. Med. 28, 944 (1931). 
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Unter Lipoidgicht verstehen wir Falle von tuberosen Xanthomen, welche 
sich einerseits aus Hauttumoren, andererseits als Verdickungen der Sehnen
scheide und Gelenkkapseln darstellen. Die allmahliche Entwicklung der xantho
matosen Knotchen und Infiltrationen der Haut zeigt eine deutliche Abhangig
keit von der Zusammensetzung und Menge der Nahrung. Die Anordnung der 
Lipoidtophi zeigt eine groBe Ahnlichkeit mit der echten Harnsauregicht. Sie 
findet sich am Ohr (Abb. 36), an den Zehen, an den Ellbogen, Hand- und Finger
gelenken. Das Blutserum ist in vielen Fallen stark lipamisch getriibt und zeigt 
eine Vermehrung der Gesamtlipoide mit besonderer Beteiligung des Cholesterins. 

Bei der hepatosplenomegalen Lipoidose ist auBer der Haut und Schleimhaut 
auch die Leber und Milz an der krankhaften Lipoidspeicherung beteiligt, welche 
zu nicht unerheblichen VergroBerungen dieser Organe fiihren. Nebenstehende 
Tabelle gibt eine Ubersicht iiber den Cholesteringehalt einschlagiger FaIle. 

1000 cern Serum enthalten g 
Verhiilt-

Fett- nis von 
Lipoidgicht Gesamt- Freies Ester- siinrender Freiem zu 

Gesamt- Phos- Ester-
fett chole- Chole- chole- Chole- phatide Restfett chole-sterin sterin sterin sterin-

ester sterin 

Fall!. Sch., 51 J., 
m. 32,7 7,81 3,165 4,645 3,08 4,465 17,35 1: 1,45 

Fall 2. Seit 15 J. 
generalisierte 
Xanthomatose . 20,68 4,433 1,273 3,158 2,094 3,96 10,2 1: 2,5 

Fa1l3. Klk., 35 J., 
m. 26,96 5,24 2,636 2,604 1,726 4,593 15,4 1:1 

Die ScnOLLER-CHRISTIAN-IlANDsche Erkrankung. 

Unter SCHULLER-CHRISTIAN-HANDScher Erkrankung wird ein Syndrom von 
Exophthalmus, Diabetes insipidus und Veranderungen des Schadels (Land
kartenschadel) verstanden. Dieses Syndrom ist nicht als Krankheit sui generis, 
sondern als eine spezielle Form der allgemeinen primaren Lipoidosen aufzufassen. 
Wir haben Grund zu der Annahme, daB die gleiche krankmachende Ursache, 
welche zum SCHULLER-CHRISTIAN-HANDschen Syndrom gehort, auch bei Er
krankungen der inneren Organe und des peripheren Skelets, mit Ausnahme des 
Schadels, vorliegen kann, ohne da(J eines der klassischen Symptome der oben
genannten Trias vorhanden ist. Neben Exophthalmus, Diabetes insipidus und 
Landkartenschadel sind fiir diese Lipoidspeicherkrankheit Hautveranderungen, 
Driisenschwellungen, Leber- und MilzvergroBerung und haufig sehr friih ein
setzender Zahnausfall bedeutungsvoll (Abb. 37 und 38). 

Die Krankheit wird am hiiufigsten im jugendlichen Lebensalter (3.-5. Lebens
jahr) beobachtet. Erwachsene befallt sie nur ausnahmsweise. Die Veranderungen 
am knochernen Schadel, welche ein so charakteristisches Rontgenbild abgeben, 
das dem Bild den Namen Landkartenschtidel eingetragen hat, gehen meist 
ohne begleitende Schmerzen einher. Nur selten wird iiber Kopfschmerzen 
geklagt, welche wohl auf intrakranielle Drucksteigerung zuriickzufiihren 
sind. Die Schadelveranderungen imponieren zunachst als multiple weiche 
Tumoren oder knotenformige Vorwolbungen. In anderen Fallen zeigt die 
klinische Untersuchung des Schadels lediglich weiche Eindellungen mit 
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scharfen Randern im knochernen Schadel. Die V orwolbungen sind 
selten mit kavernosen Angiomen oder Cysten verwechselt worden . 

nicht 

Besondere Aufmerksamkeit hat man 
wegen des gleichzeitig bestehenden Dia
betes insipidus der Sella turcica ge
schenkt. Rontgenologische Verande
rungen der Sella fehlen aber haufig 
auch da, wo klinische Symptome solche 
erwarten lassen. Auch das periphere 
Skelet wird von lipoidgranulomatosen 
Veranderungen befallen. Dieselben kon
nen schon eine ziemliche Ausdehnung 
erfahren, bevor sie der Rontgenunter
suchung zuganglich werden. Man sollte 
auch bei fehlenden rontgenologischen 
Veranderungen, wenn Verdacht auf das 
SCHULLER -CHRISTIAN -HANDsche Syn
drom vorliegt, unbestimmten rheuma
tischen Schmerzen oder Klopfempfind
lichkeit einzelner Knochen klinische 
Bedeutung zumessen. 

Der Exophthalmus wird gelegentlich 

Abb.37. SCHtJLLER-CHRISTIAN-HANDsehes Syndrom 
mit Protrusio bulborum und Lipoidtumor am Schadel. 

(N ach BtJRGER '.) 

als Initialsymptom beschrieben. Das Symptom ist zuerst meist einseitig 
entwickelt. Nicht immer tritt die Veranderung spater auch auf dem anderen 
Auge auf. Bei doppelseitigem Exophthalmus ist immer aufgefallen, daB 
das eine Auge starker als 
das andere vorgewolbt ist. 
Als Erklarung fur diese Er
scheinung sind die lipoid
granulomatosen Wuche
rungen der knochernen 
Orbitalwand bzw. ihrer 
periostalenAuskleidung an
zusehen. Auch das orbitale 
Fettgewebe nimmt an den 
Lipoidspeicherungsvorgan
gen teil und wirkt dadurch 
an der Protrusio bulborum 
mit. 

A ugenhintergrundsver
anderungen sind selten. 
Beschrieben werden Stau
ungspapille, doppelseitige 
Neuritis. 

Abb. 38. Landkartenschiidel bei SCHtJLLER·CHRISTIAN-HANDschem 
Syndrom. (Nach BtJRGER'). 

Unter den endokrinen Storungen steht der Diabetes insipidus an Haufig
keit an erster Stelle. Die histologischen Untersuchungen der Hypophyse und 
ihrer Umgebung sind nicht immer systematisch durchgefiihrt. Mehrfach wird 

1 Siehe FuBnote 2, S. 315. 
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ausdrucklich vermerkt, daB die Hypophyse selbst unverandert sei. In anderen, 
mit Diabetes insipidus komplizierten Fallen wird von schwieliger Durchsetzung 
des Hypophysenstils und des angrenzenden Teils des Tuber cinereum, von 
xanthomatosen Infiltraten des Hinterlappens, des Tuber cinereum und Corpus 
pineale, von braunweiBlichen Einsprenkelungen in die Hypophyse oder von 
xanthomatosen Veranderungen der Hypophyse mit Umgebung gesprochen. 

Von weiteren endokrinen Veranderungen werden Wachstumsstorungen bis zum 
Zwergwuchs, Dystrophia adiposo-genitalis, Hypogenitalismus und Hemmungen 
der geistigen Entwicklung erwahnt. 

Besondere Bedeutung haben die Hautveriinderungen wegen der engen Be
ziehungen zwischen Haut- und Lipoidstoffwechsel. Diese Hautveranderungen 
werden sehr verschieden bezeichnet, gelegentlich als skrofuloses oder seborrhoi
sches Ekzem, andere Autoren sprechen von trockenem, schuppendem Ausschlag 
oder von schilfernder Haut und Xanthelasmen an den Augenlidern. In einzelnen 
Fallen hat die mikroskopische Untersuchung von Pete chien und Pusteln Infil
trate aus lipoidhaltigen Zellen in der Haut ergeben. 

Von den inneren Organen sind vor allem Lunge, Leber und Milz an den lipoid
granulomatosen Veranderungen beteiligt. Klinisch verdienen die Veriinderungen 
der Lunge, die fast in einem Drittel aller FaIle erwahnt werden, besonderes 
Interesse. Die klinischen Erscheinungen sind wechselnd und uncharakteristisch. 
Die Rontgenuntersuchung zeigt kleine bis hanfkorngroBe Verschattungsherde, 
welche dem Bilde einer Miliartuberkulose ahneln. Diese Verschattungsherde 
entsprechen lipoidgranulomatosen Veranderungen der Lunge, welche je nach 
dem Stadium bald aus herdformigen Ansammlungen von Schaumzellen und 
Lymphocyten, bald aus banalem Granulationsgewebe bestehen. Die schlieB
lich einsetzende Sklerose der Interalveolarsepten fiihrt zu einer Behinderung 
des pulmonalen Kreislaufs sowie zur Hypertrophie des rechten Ventrikels. Beim 
Erlahmen desselben kann es zu Stauungen der Leber, Milz und Niere kommen. 

Aber auch ohne Stauungsprozesse werden in fast einem Drittel der FaIle 
Leber- und MilzvergrofJerungen gefunden. In der Leber kommt es zu enormen 
Wucherungen der KUPFFERschen Sternzellen. Andere finden in den Uferzellen 
doppelbrechende Substanzen, wodurch sie zu groBen tropfigen Elementen um
gewandelt erscheinen. Auch das periportale Gewebe nimmt an diesen Verande
rungen teil. Nach fibroser Umwandlung konnen die lipoidgranulomatosen Strange 
die Gallengange teilweise abdrosseln, wodurch sich das Leberparenchym im Sinne 
einer biliaren Cirrhose verandert. Wenn in solchen Fallen ein Ikterus die Situation 
kompliziert und die klassischen Veranderungen am Schadel und an den Augen 
fehlen, kann die Unterscheidung von einer gewohnlichen biliaren Cirrhose 
schwierig werden. VergroBerungen der Milz sind nicht selten. Doch erreicht 
die Milz nie die GroBe wie bei der GAUCHERschen Krankheit. Die VergroBerung 
beruht auf einer Durchsetzung mit herdformigen tuberkelahnlichen Infiltraten. 

Blutveriinderungen. Fur das Wesen der Erkrankung sind vor allem die che
mischen, weniger die morphologischen Blutveranderungen von Bedeutung. Die 
chemischen Veranderungen betreffen hauptsachlich die Lipoide. Leider sind die 
Angaben in der Literatur aus methodischen Grunden schlecht untereinander 
vergleichbar. Bestimmungen der Gesamtlipoide fehlen meist. Am haufigsten 
sind Untersuchungen uber den Cholesteringehalt durchgefuhrt. In der Halfte 
aller FaIle ist der Cholesteringehalt des Elutes wesentlich uber die Norm erhoht. 
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Einige eigene Analysen, welche den bisher nicht untersuchten Gesamtlipoid
komplex des Blutes berucksichtigen, stammen von Fallen, welche aIle neben 
anderen Symptomen typischen Landkartenschadel aufwiesen. 1ch fUhre sie in 
nachstehender Tabelle an: 

1000 ccm Serum enthalten g 
VerMlt-------

Fett- nis von 

Ges mt-I Gesamt- Freics Ester- sauren freiem zu 
a chole- Chole- chole- der Chole- Phos- Restfett Ester-

fett I sterin sterin sterin sterin- phatide ~holo-

ester sterin 

Fall P. M. Kr., 
2 J., w .. 8,28 1,52 0,92 0,6 0,41 4,65 1,71 1: 0,66 

Fall 22. W.Be., 
3J., m. 8,9 2,592 0,942 1,65 1,094 1,708 3,506 1: 1,75 

Fall 3. H.Lo.,6J., 
m. 6,34 0,86 0,44 0,42 0,278 1,726 3,476 1: 0,95 

Fall 4 3• A. Uf., 
42 J., w. 8,08 2,365 1,04 1,325 0,878 1,472 3,365 1: 1,3 

Als wichtigstes Ergebnis der neueren Untersuchungen auf diesem Gebiet 
darf festgehalten werden, daB es ebenso wie auf dem Gebiete des EiweiBstoff
wechsels (Cystinurie, Alkaptonurie) auch auf dem Gebiete des Cholesterinstoff
wechsels schwere primare intermediare Storungen gibt, deren letzte Ursache 
noch nicht geklart ist. Auch insofern zeigen sie mit den erwahnten Storungen 
des EiweiBstoffwechsels gewiB gemeinsame Zuge, als sie durch diatetische MaB
nahme (fett- und lipoidarme Ernahrung) gut zu beeinflussen sind. 

VI. Die H ypercholesteriniimie bei Psoriasis wird bei einer groBen Reihe von 
Fallen nachgewiesen. Eine Beziehung zur Schwere der Krankheitsbilder scheint 
nicht zu bestehen. DaB aber Storungen des Fett- und Cholesterinhaushalts 
bei der Psoriasis vorliegen, beweist die Tatsache der gunstigen diatetischen 
Beeinflussung dieses Hautleidens durch fett- und cholesterinarme Kost (Abb. 39). 

Die Verminderung des Blutcholesterins wurde bei perniziOsen Anamien, bei 
Carcinomanamien und bei schwerer Chlorose von uns beobachtet, im Anfangs
stadium akuter 1nfektionskrankheiten vor allem von GRIGAUT festgestellt. Auch 
bei Tuberkulose wurden niedere Werte gefunden 4. Als Folge chronischer Unter
ernahrung, z. B. bei der 0demkrankheit, wurden gleichfalls Hypocholesterinamien 
gesehen 5. 

Cholesterinbestimmungen an krankhaft veranderten Organen sind vor aHem 
an Nieren und Nebennieren gemacht worden. Bei Nierenkrankheiten wurden 
fUr das gesamte und das gebundene Cholesterin erhohte Werte festgestellt 6• 

Der erhebliche Zuwachs von Cholesterinestern in den Amyloidnieren ist viel
leicht durch Zuruckhaltung aus dem Blutserum zu erklaren. 1nteressant ist, 

1 BURGER: Klinik der Lipoidosen. Neue deutsche Klinik, Erg.-Bd.2, S.612. 1934. -
CEELEN: Dtsch. med. Wschr. 1933 I, 680. - GERSTEL: Virchows Arch. 294, H. O. (1934). 

2 KRAUSS U. BARTH: KIin. Wschr. 193411, 876. 
3 Diss. SCHULTZ. Bonn 1935. 
4 ROSENTHAL u. PATRZEK: Berl. klin. Wschr. 191911, 793. 
5 KNACK U. NEUMANN: Dtsch. med. Wschr. 1917 II. - FEIGL: Biochem. Z. 35 (1918). -

MATHIAS: Sitzgsber. med. Sekt. vater!. Ges. Breslau, Marz 1912. 
6 BEUMER: Mschr. Kinderheilk. Orig. 18, H.5, 443. 
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daB in den Nebennieren bei Nierenkrankheiten Cholesterinvermehrungen beob
achtet wurden 1. 

Vnter pathologischen Bedingungen konnen aIle diejenigen Erkrankungen, 
die mit Eiterentleerungen nach auBen oder gesteigerten Mauserungsprozessen 
einhergehen (Cystiden, eitrige Affektionen der Lungen und Bronchien, tuber
kulOse und andere Fisteln), erhebliche Cholesterinverluste zur Folge haben. 

a b 

Abb. 39. Schwere Psoriasis. a Vor der Behandlung, b nach 6' /,monatelanger fett- und cholesterinarmer Diat 
(Nach GRtlK u. BtrRGER: Klin. Wschr. 1933 I.) 

Der Cholesterinstoffwechsel gewinnt zunehmend an praktischer Bedeutung. 
Wir wissen, daB das Cholesterin einerseits chemische Beziehungen zu den Vita
men, besonders zum Vitamin D-Ergosterin hat, andererseits dad aus seiner 
chemischen Verwandtschaft geschlossen werden, daB auch Beziehungen zu den 
Gallensauren vorliegen. Die Formelbilder S. 311 mogen diese Verwandtschaft 
in der Konstitution dieser Korper naher erlautern. Wichtig erscheint uns 
auch, daB das Cholesterin bei vielen physiologischen Alternsprozessen sich 
in den Geweben mit verlangsamten Stoffwechsel (bradytrophe Gewebe) mit 
zunehmendem Alter immer mehr anreichert. Die Ablagerung von Cholesterin 
in der Hornhaut, Knorpel und der Wandschicht der groBen GefaBe sind dafiir 
sprechende Beispiele. Es soIl schlieBlich nicht unbemerkt bleiben, daB neben 
diesen Beziehungen zu den physiologischen Alternsprozessen neuerdings auch 
solche zum Krebsproblem aufgetaucht sind. Man hat namlich unter den Ver
wandten des Cholesterins einen Korper gefunden (Methylcholanthren), mit 

1 FEX: Biochem. Z. 104, 82 (1920). 
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welchem es leicht gelingt, bei Mausen Krebs zu erregen. Da nun, wie oben 
auseinandergesetzt, das Cholesterin auch chemische Beziehungen zu den Sexual
hormonen hat, und diese in hoherem Alter (Menopause), in welchem die Krebs
haufigkeit zunimmt, in geringerer Menge gebildet werden, liegt es nahe, daran 
zu denken, daB das chemische Material, welches fUr die Sexualhormonbildung 
nicht beansprucht wird, vielleicht in falsche Abbaurichtungen geleitet wird und 
dadurch der Bildung carcinogener Substanzen im Korper des alternden Orga
nismus Vorschub leistet. Die Abbauprodukte des Cholesterins sind am ehesten 
in der Galle zu vermuten. Injektionen von menschlicher Galle erzeugen nach 
unveroffentlichten Untersuchungen von Frl. UIKER in meinem Institut bei diesen 
Tieren leukamieahnliche Bilder in Leber und Milz, welche groBe Ahnlichkeit 
mit den Befunden von BUNGELER1 haben. BUNGELER hat bei Mausen durch 
chronische Indolbehandlung Leukamien und Lymphosarkome erzeugt. Er sieht 
diese kiinstlich erzeugte Leukamien als Vorstadien der Krebsbildung an. 

e) Der wechselnde Gehalt des Blutes an Lipochromen. Mit der Physiologie 
und Pathologie des Fett- und Lipoidstoffwechsels in engem Zusammenhange 
steht das gelegentliche Vorkommen einer intensiv gelben Hautfarbung, welche 
nicht durch Gallenfarbstoff, sondern durch Fettfarbstoffe zustande kommt. Eine 
besondere Bedeutung hat diese Hautverfarbung erreicht bei der sog. Xanthosis 
diabetica (s. S. 288) und dem Pseudoikterus bei Sauglingen und kleinen Kindern 
nach kartinoidreicher Nahrung. Die Pradilektionsstellen fur die gelbe Ver
farbung sind bei den Diabetikern, wie erwahnt, die Handinnenflachen, die 
FuBsohlen, der Nasenrucken mit den Nasolabialfalten, die Gesichtshaut, das 
auBere Ohr. Die Farbe nimmt an den Handinnenflachen in schweren Fallen 
einen ockergelben Ton an. Die Skleren, an denen der Ikterus zuerst beobachtet 
wird, bleiben bei der Xanthose sehr lange frei. Der Pseudoikterus der Kinder 
zeigt in seiner Anordnung ganz ahnliches Verhalten. Es tritt zuerst an den 
Nasenflugeln eine lichte citronengelbe Farbe auf. Die Nase sieht in ausgepragten 
Fallen wie mit gelbem Blutenstaub bestaubt aus. Spater werden die Naso
labialfalten, die Wangen und die Stirn befallen. Auch die Hande werden leicht 
gelb tingiert, wahrend der ubrige Korper fast frei bleibt, speziell die Skleren 
bleiben vollstandig frei. Untersucht man in den Fallen von Xanthosis diabetica 
oder Pseudoikterus der Kinder das Serum, so zeigt sich haufig eine intensiv 
gelbe Farbe, es erscheint im durchfallenden Lichte orange-ockergelb. Sie ist 
deutlich von der gelbgriinen Farbe des ikterischen Serums verschieden. Es 
laBt sich leicht zeigen, daB diese Gelbfarbung nicht durch Bilirubin bedingt ist. 

Es muB also diese intensive Gelbfarbung durch einen anderen Farbstoff als 
Bilirubin bestimmt sein. Das Serum hat schon normalerweise eine gelbe Farbe. 
Dieses gelbe Pigment wird seit den Untersuchungen von THUDICHUM fur ein 
Lipochrom gehalten. Mehrere Forscher haben denn auch aus dem Serum ver
schiedener Tierarten ein gelbes Pigment extrahiert, welches sie nach seinen 
Eigenschaften als zu der Klasse der Luteine oder Lipochrome gehorend betrachtet 
haben. So gelang es KRUKENBERG 2, aus dem Ochsenblut durch Ausschutteln 
mit AmylaIkohol ein Lipochrom zu extrahieren, das nach seinem spektroskopi
schen und reaktionellen Verhalten als solches identifiziert wurde 3. Genauere 

1 BUNGELER: Frank£. Z. Path. 44, 202 (1932). 
2 KRUKENBERG: Jena. Z. Naturwiss., Suppl. 19, H. 1, 52. 
3 HALLIBURTON: J. of Physiol. 7, 324. 

Biirger, Pathologische Physiologie. 2. Auf I. 21 



322 Pathologie des Stoffwechsels und der Ernahrung. 

Angaben tiber den Luteingehalt des Menschenblutserums finden sich erst in 
neuerer Zeit. ZOJA 1 beschreibt das Lutein des Menschenblutes und das von 
Transsudaten und Exsudaten. HYMANS VAN DEN BERGH und SNAPPER2 wiesen 
in jedem menschlichen Serum die Anwesenheit von Lutein und Gallenfarbstoff 
nacho Spektroskopisch lassen sich die Luteine in jedem menschlichen Serum 
nachweisen. Das Lutein hat als Muttersubstanz des Vitamin A eine groBe biolo
gische Bedeutung. 

Die Natur dieser im Pflanzen- und Tierreich auLlerst zahlreich vorhandenen gelben 
Pigmente, die man mit dem Namen Lipochrome bezeichnet, ist jetzt weitgehend aufgeklart. 
Es geMren hierher im Pflanzenreich vor allem die gelben Begleiter des Chlorophylls: das 
Xanthophyll und das Carotin, wie die Farbstoffe vieler anderer Pflanzen, so der Karotten, 
Tomaten usw.; alles Farbstoffe, die durch die Arbeiten von WILLSTATTER chemisch genau 
untersucht und als Kohlenwasserstoffe erkannt wurden. Sie sind durch eine Reihe von 
Reaktionen charakterisiert und werden unter dem Sammelnamen Carotinoide 3 beschrieben. 
Bei der Xanthosis diabetica und dem Pseudoikterus der Kinder 4laBt sich nun eine erhebliche 
Vermehrung dieser Substanzen im Serum nachweisen. Diese Lipochrome stammen, wie ich 
und REINHART 5 zeigen konnten, aus der Nahrung: durch iibermaBige Zufuhr groBer Mengen 
griinen Gemiises, die bei Diabetikem oft notig wird, bei Kindem nach Aufnahme gelber 
Riiben laBt sich die Gelbfarbung kiinstlich erzeugen. Es kommt ihr daher klinisch keine 
sonderliche Bedeutung zu. Nach den bisher vorliegenden Untersuchungen scheint aber 
die Xanthose besonders leicht bei Storung des intermediaren Lipoid- und Fettstoffwechsels 
zustande zu kommen. Bei den xanthotischen Diabetikem fanden ich und REINHART 6 

als Index fiir den Gesamtfettgehalt des Blutes in der Regel eine Hypercholesterinamie. 
Diese Lipochrome werden physiologischerweise in den Corpora lutea des Ovariums gespei. 
chert. Die Abb. 34, S. 289 zeigt eine starke Lipochromspeicherung in den Zwischenzellen 
des Hodens eines im Koma gestorbenen Diabetikers mit schwerer Xanthosis universalis. 
Die Beziehungen des Carotins zum Vit!1min A sind S. 248 naher beschrieben. 

E. Der Purinstoffwechsel und seine Storungen. 
Die Zusammensetzung der N ucleoproteide ist eine mannigfaltige, ihre Rein

darstellung bisher nicht gegltickt. Einen Einblick in ihre Zusammensetzung 
gewinnen wir nur durch die Darstellung ihrer Spaltprodukte. Die Korper sind 
zuerst von MIESCHER 7 in dem Kern der Eiterzellen und von PLosz 8 in dem 
Kern der Vogel- und Schlangenblutkorperchen entdeckt worden. In der Folge 
hat die Untersuchung von Spermatozoen gezeigt, daB fUr die Losung der Nucleo
proteide aus ihnen der Zerfall des Zellkerns unerlaBliche Vorbedingung ist 9• 

Wie der Name sagt, sind die Nucleoproteide wesentliche Bestandteile des Zell
kerns. Sie konnen aus allen Organen isoliert werden, aus zellreichen in groBeren 

1 ZOJA: Reale Institoto Lombardo di Science e lettre. Ref. Malys Jber. 1905,217. 
2 HYMANS VAN DEN BERGH u. SNAPPER: Dtsch. Arch. klin. Med. 110,540. 
3 ZECHMEISTER: Die Carotinoide. Berlin: Julius Springer. 
4 RYHINGER: Jb. Kinderheilk. 94. 
5 BURGER u. REINHART: Z. exper. Med. 7, 1918 (1919). 
6 BURGER u. REINHART: Dtsch. med. Wschr. 1919 I. 
7 MrESCHER: HOPPE-SEYLERS medizinisch-chemische Untersuchungen, Bd.4, S.441. 

Berlin 1871. 
8 PLOSZ: HOPPE-SEYLERS medizinisch-chemische Untersuchungen, Bd. 4, S. 441. Berlin 

1871. 
9 MIESCHER: Verh. naturforsch. Ges. Basel 1874, Nr 6, 138. - Arch. f. exper. Path. 

37, 100 (1895). - KOSSEL: Hoppe-Seylers Z. 22, 176 (1896). - SCHMIEDEBERG: Arch. 
£. exper. Path. 43, 57 (1900). 
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Mengen als aus zellarmen. Der Abbau der Nucleoproteide verliiuft nach folgen
dem Schema: 

I 
Phosphorsaure 

N ucleoproteid 

/ " EiweiB Nuclein 

/ " EiweiB Nucleinsauren 

I 
Zucker Purin~asen Pyrimidinbasen. 

Bei der Verdauung mit Pepsinsalzsaure wird zunachst das EiweiB abgespalten, das 
Nuclein bleibt unliislich zuriick. Das Nuclein kann durch Hydrolyse mit Alkalien wieder 
in EiweiB undNucleinsauren zerlegt werden. Die in den Nucleoproteiden enthaltenen EiweiB
kiirper sind stark basischer Natur und reich an Protaminen und Histonen, demnach vor
wiegend aus Diaminosauren zusammengesetzt. Die Protamine wurden in besonders reich
licher Menge aus den reifen Testikeln von Lachs, Hering und Stiir isoliert und liefern dann 
bei vollstandiger Spaltung bis zu 90% Arginin. Die Nucleine kommen praformiert in dem 
Zellkern wahrscheinlich nicht vor. Durch die Zerlegung mit Alkalien oder mit Hilfe trypti
scher Verdauung konnen aus ihnen die Nucleinsauren abgespalten werden. Bereits LIEBIG 
zeigte, daB der bekannteste Kiirper der Puringruppe, die Harnsaure durch Salpetersaure 
in Harnstoff und Alloxan zerlegt werden kann. 

Das Alloxan ist eine Verbindung von Mesoxalsaure und Harnstoff. 

Alloxan: 
NHa COOH NH-CO 

I I d " Harnstoff CO + CO Mesoxalsaure = 0 CO + 2 H 20. 
I I I / NH2 COOH NH-CO 

Der Purinkern enthiilt folgende zwei Ringe: 
Pyrimidin Imidazol 

N-y C-N 

b C und I '-C 
I I ~_{ 
N-C 

Yom Purinkern werden folgende wichtige Verbindungen abgeleitet: Amino
purine, Oxypurine, Dioxypurine, Trioxypurine und Aminooxypurine. 

N-CNHa HN-CO HN-CO 
I I I I I I 

HC C-NH HC C-NH NHa-C C-NH 

II II )CH II II )CH II II )OH 
N-C-N N-O-N N-C-N 

Adenin 
6-Aminopurin 

Hypoxanthin 
6-0xypurin 

Guanin 
2-Amino-6-0xypurin 

HN-CO 
I I 

00 C-NH 

II II )CH 
HN-C-N 

Xanthin 
2.6-Dioxypurin 

HN-CO 

oLLNH 
II II )CO 

HN-C-NH 
Harnsaure 

2.6.S-Trioxypurin 

Von der Harnsaure sind primare saure Salze und sekundare neutrale Salze bekannt. Ein 
saures Salz der Harnsaure ist das Mononatriumurat CsHaN,OaNa. Urn 1 g Harnsaure 
zu liisen, sind mindestens 10 Liter Wasser von 20-37° erforderlich; durch Alkali und 
Bakterien wird sie relativ leicht zersetzt. Durch Kochen mit Basen gelingt es, die Harnsaure 
in kolloidale Liisung zu bringen. 1m Ham und in Kiirperfliissigkeiten liegen wegen der 
anwesenden Kolloide besondere Liisungsbedingungen der Harnsaure und ihrer Salze vor. 

21* 
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Als weitere Glieder der Purinreihe wurden als Spaltstiicke der Nucleinsaure das Thymin. 
das Cytosin und das Uracil entdeckt. Dieser Gruppe liegt ein Sechserring, der Pyrimidin
ring, zugrunde, der folgendes Aussehen hat: 

HN-CO 
I I 

OC CH 
I II 

HN-CH 

Nl-CS 

I I 
C2 C5 

*3-L 
N=CNH2 

I I 
OC CH 

I II 
HN-CH 

HN-CO 

06 6.CH3 
I II 

HN-CH 
Uracil Cytosin Tymin 

2.6-Dioxypyrimidin 6-Amino-2-0xypyrimidin 5-Methyl-2.6-Dioxypyrimidin 

Durch weitere tiefgreifende Hydrolyse wurden in dem Spaltungsgemisch auBer Pyri
midinen und Purinen Phosphorsaure und Kohlehydrate isoliert. Unter den Kohlehydraten 
wiegen die Pentosen vor; aus der Thymonucleinsaure wurde eine Hexose isoliert. Fiir die 
einfachen Phosphorsaurepurinzuckerkomplexe ist der Name Mononucleotide l vorgeschlagen 
worden, fiir die komplizierteren der Ausdruck Polynucleotide. Werden aus den Nucleotiden 
Phosphorsauren herausgespalten, so bleiben glykosidartige Verbindungen zuriick, die aL'! 
Nucleoside bezeichnet werden. Uber die intramolekulare Verbindung der Bausteine in den 
einfachsten Nucleinsauren ist bisher folgendes bekannt. Die Kohlehydratgruppe steht zwi
schen dem Purin und der Phosphorsaure. Sie geht mit der endstandigen Alkoholgruppe 
und der Phosphorsaure eine esterartige Verbindung ein und ist andererseits durch die Alde
hydgruppe glykosinartig mit dem Purinkern verkettet. 

Bei dem Abbau der Nucleoproteide im Stoffwechsel sind grundsatzlich zwei Wege zu 
unterscheiden. Der eine betrifft den Abbau der k6rpereigenen Kernstoffe, und wird als 
endogener Purinstoffwechsel bezeichnet. Der zweite Weg betrifft die Zerstorung der Nucleo
proteide, die mit der Nahrung aufgenommen wurden, durch die fermentative Tatigkeit 
des Magens und Darms. Das ist der exogene Anteil des Purinstoffwechsels. Wie bereits 
erwahnt, werden durch die peptische Verdauung, also durch die Magentatigkeit, die Nucleo
proteide in EiweiB und Nuclein zerlegt, und aus dem Nuclein durch weitere Spaltung die 
Nucleinsauren freigemacht. Durch die Tatigkeit der Darmfermente, vor allem des Trypsins, 
werden die Nucleinsauren gespalten, wobei freie Phosphorsaure auftreten kann. Durch Ver
dauungsversuche hat man 2 Nucleoside isolieren konnen. Durch Digestion von Hefenuclein
saure mit Duodenalsaft wurden zwar keine Nucleoside und keine Basen gefunden, wohl aber 
freie Phosphorsaure und einen urn eine Phosphorsauregruppe armeren Nucleinsaurekomplex, 
die Triphosphornucleinsaure isoliert 2• Durch das Erepsin des Darms wird das Auftreten 
von freier Phosphorsaure und freien Basen bewirkt. Fallt die tryptische Verdauung infolge 
einer Pankreasinsuffizienz aus, so treten unzerstorte Zellkerne in groBer Menge im Stuhl 
auf, was zur Diagnose der Pankreaserkrankungen herangezogen wurde 4• 

Weiterhin ist ein intermediarer fermentativer Abbau der Nucleinsaure vielfach diskutiert 
worden. Die Nucieasen sollen eine Aufspaltung der Nucleinsaure in die Nucleotide bewirken. 
Solche Nucleasen sind aus vielen Organen isoliert worden. Bemerkenswert ist die starke 
leukotaktische Wirkung, welche den Nucleinsauren bei parenteraler Einverleibung zukommt 5. 

SCHlTTENHELM 6 stellte nach seinen Untersuchungen folgende Fermentetappen auf: 1. Nu
clease, 2. Purindesaminase, 3. Xanthinoxydase, 4. urikolytisches Ferment (Urikooxydase, 
Uricase). 

Die Nuclease zersetzt die Nucleinsaure. Sie ist aus Thymus-, Leber-, Milzextrakten 
gewonnen worden, aber auch in den Nieren und im Pankreas des Hundes nachgewiesen. 

1 LEVENE: Ber. dtsch. chem. Ges. 41, 42, 43, 44 (1902jll). 
2 SCHlTTENHELM, LONDON u. WIENER: Hoppe-Seylers Z. 70, 10 (191O); 72,459 (1911); 

77, 86 (1912). 3 THANNHAUSER: Hoppe-Seylers Z. 91, 325 (1914). 
4 SCHMIDT: Dtsch. med. Wschr. 18991, 811. 
5 SCHlTTENHELM U. BENDIX: Z. exper. Path. u. Ther. 2, 166 (1905). 
6 SCHITTENHELM: Handbuch der biochemischen Arbeitsmethoden, Bd. 2, S. 420. Berlin

Wien 1910. 
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Sie scheint iiberall da vorhanden zu sein, wo viele Zellkerne sich finden. Die Wirkung der 
Nuclease geht bis zur Aufspaltung der Nucleinsaure in Purin und Pyrimidinbasen, Zucker
und Phosphorsaure1 . 

Die Purindesamidase wirkt hydrolysierend und spaltet aus dem Guanin eine Amino
gruppe ab und wandelt dasselbe in Xanthin und Ammoniak um, ebenso wirkt es desaminie
rend auf das Adenin, dasselbe in Hypoxanthin verwandelnd. 

Die Xanthinoxydase verwandelt das Hypoxanthin in Xanthin und das Xanthin in Harn· 
saure. Ob es sich um ein einheitliches oder um zwei verschiedene Fermente handelt, ist 
bisher nicht sicher gestellt. 

Das am meisten diskutierte Ferment ist das urikolytische, die Uricase. Dieses urikolyti
sche Ferment ist bei den Saugern weit verbreitet 2 • Es verwandelt beim Hund, Schwein und 
Kaninchen die Harnsaure in Allantoin. 

Dieses Allantoin ist im embryonalen Harnsack, der Allantois, und der in ihr enthaltenen 
Fliissigkeit vorhanden und solI in ganz geringen Mengen auch im menschlichen Harn vor
kommen. Diese geringe Mengen Allantoin entstammen beim Menschen der Nahrung. 1m 
iibrigen scheidet der Mensch als Endprodukte des Purinstoffwechsels kein Allantoin, sondern 
Harnsaure aus. 

LEVENE unterscheidet drei den Abbau der Polynucleotide bewirkende Fermente: 
1. Die Nucleinase spaltet die Polynucleotide in einfache Nucleotide. Es kommt in 

Organen und dem Pankreassaft vor. 
2. Die Nucleotidase spaltet von den N ucleotiden Phosphorsaure ab und fiihrt sie in N ucleo

side iiber. Das Ferment solI in allen Organen und im Darmsaft vorhanden sein. 
3. Die Nucleosidase spaltet die Nucleoside in Zucker und Purine. 
1m wesentlichen wird unter Nucleinstoffwechsel heute das intermediare Schicksal des 

Purinteils der Nucleinsauren verstanden. Soweit wir bis jetzt wissen, sind die Purine in 
den menschlichen Organen lediglich in den Nucleinsaurekomplexen vorhanden. Wir konnen 
an ihnen das Schicksal des Gesamtnucleinsaure·Stoffwechsels, den Aufbau sowohl wie den 
Abbau verfolgen. 

Als erster hat sich MEISSNER3 im Jahre 1868 fUr die Entstehung der Harnsaure aU8 den 
Gewebspurinen eingesetzt, eine Ansicht, die nach vielfachem Widerspruch Bestatigung fand 4. 

Nach sehr reichlicher Zufuhr von Kalbsthymus am Menschen konnte man 5 eine starke Ver
mehrung der Harnsaure im Urin feststellen, eine Entdeckung, die bald auch fiir andere 
purinreiche Nahrstoffe in ihrer Giiltigkeit erwiesen wurde. Die nachste Etappe auf diesem 
Wege war, reine Purine in ihrem Schicksal im Stoffwechselversuch zu verfolgen. So wurden 
Hypoxanthin, Guanin und Adenin beim Menschen zugefiihrt und nachgewiesen, daB der 
Erfolg stets eine Vermehrung der ausgeschiedenen Harnsaure war6. Beim Hunde fiihrt 
die Verfiitterung der freien Purine zu einer erheblichen Vermehrung der Allantoinaus
scheidung. Es ist bisher keine Ubereinstimmung darin erzielt, ob der Ubergang der Purine 
in Harnsaure bzw. Allantoin quantitativ erfolgt. Es scheint so, als ob die Umwandlung 
von Xanthin und Hypoxanthin in Harnsaure bzw. Allantoin wesentlich leichter vor sich 
geht als die der iibrigen Purine. Eine Schwierigkeit, die nicht iiberall geniigend Beachtung 
fand, besteht darin, die Purinvorstu{en in 16slicher und resorptionsfahiger Form in den 
Darm einzufiihren. So sind Z. B. Guanin und Xanthin schwer loslich und die MiBerfolge 
mit diesen Korpern vielleicht daraus zu erklaren. 

Es ist nun die Frage, ob die Harnsaure das einzige Abbauprodukt des Nucleinstoff
wechsels beim Menschen darstellt, zu untersuchen. KRUGER und SALOMON 7 haben aus 
10000 Liter menschlichen Urins 10,11 g Xanthin, 8,50 g Hypoxanthin und 3,54 g Adenin 
isoliert. Guanin wurde von ihnen vermiBt. Es kommt in jedem normalen Menschenharn 
demnach geringe Mengen von Purinbasen vor, die in der Hauptsache aus Xanthin und 
Hypoxanthin bestehen. 

1 SOHITTENRELM: Hoppe-Seylers Z. 46, 354 (1905); 63, 222 (1909). 
2 SOHITTENRELM: Hoppe-Seylers Z. 1}7, 21 (1908). 
3 MEISSNER: Z. rat. Med. 31, 144 (1868). 
4 KOSSEL: Hoppe-Seylers Z. 7, 7 (1882). - HORBARSOREWSKY: Mschr. Chem. 10, 624 

(1889); 12, 221 (1891). 
5 WEINTRAUD: Berl. klin. Wschr. 1898 11,405. - Kongr. inn. Med. 14, 190 (1896). 
6 BRUGSOR U. SOHITTENRELM: Der Nucleinstoffwechsel, S.83. Jena: Gustav Fischer. 
7 KRUGER u. SALOMON: Hoppe-Seylers Z. 26, 367 (1898/99). 
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Ein neues Problem tauchte auf nach der Entdeckung der Purinzuckerverbindungen, 
Guanosin und Adenosin. Es fragte sich namlich, ob die Desamidierung und Oxydation 
der Purine vor oder nach ihrer Abspaltung aus der Glykosidbindung stattfindet. 

1m Mittelpunkt der Diskussion steht die Frage nach der Bedeutung der Urikolyse. 
Nach der von SCIllTTENHELMl vertretenen Anschauung ist auch beim Menschen eine inter
mediare Urikolyse ein physiologischer Vorgang des Purinstoffwechsels. Geschlossen wird 
diese HarnsaurezerstOrung aus der bereits erwahnten Tatsache, daB bei Stoffwechsel
versuchen immer nur ein Teil der aufgenommenen Purinbasen als Harnsaure im Urin 
wieder erscheint. Die gegenteilige Ansicht 2 geht dahin, daB die Harnsaure im menschlichen 
Organismus unangreifbar sei. Nach ihr wird die Harnsaure daher als Endprodu1ct des 
Purinstoffwechsels angesehen 3• Die letzte Auffassung stiitzt sich auf die Erfahrung, daB 
intraveniis injizierte Harnsaure beim Menschen nahezu quantitativ im Urin wieder erscheint. 

Verfasser und andere fanden aber nach intraveniiser Injektion von 0,5 g Harnsaure, 
welche mit NaOH in iibersattigte Liisung gebracht waren, in den ersten beiden Tagen 
nach der Injektion bei gesunden Menschen nur 27% im Harn wieder. Fiir die Entscheidung 
der Frage nach der Urikolyse ist die Zahl der an normalen Menschen von diesen Autoren 
durchgefiihrten Untersuchungen aber zu gering. 

Damit ist also zum mindesten gezeigt, daB auch beim Nichtgichtiker die Ausscheidung 
nicht im entferntesten quantitativ vor sich geht. Das ist urn so bedeutungsvoller, als 
nach den Injektionen von Harnsaure oder iiberhaupt von Nucleinsaurederivaten sehr 
starke Leukocytosen zustande kommen, welche ihrerseits die endogene Quote der Harn
saure zu erhiihen imstande sind. Von SCHITTENHELM' ist weiter hervorgehoben worden, 
es sei gegen aIle Injektionsversuche dieser Art einzuwenden, daB die parenteral zugefiihrten 
Nucleine ein ganz anderes Schicksal erleiden kiinnten als nach enteraler Zufuhr. Fraglos 
wird ja bei derartigen Injektionen in die Blutbahn die Leber zum Teil wenigstens umgangen, 
und man weiB, daB nach Ausschaltung der Leber durch Anlegung einer ECKSchen Fistel 
beirn Hunde eine Vermehrung der Harnsaure festzustellen ist. Es werden namlich unter 
diesen Bedingungen nicht wie in der Norm 94-97% des zugefiihrten Purins als Allantoin, 
sondern nur 74-87%, 15-25% dagegen als Harnsaure wieder ausgeschieden. Derartige 
Leberausschaltungen stellen aber einen so groben Eingriff in den Gesamtstoffwechsel 
dar, daB aus ihnen unmiiglich physiologische Riickschliisse gemacht werden kiinnen. Anderer
seits werden verfiitterte Purine von Darmbakterien zerstiirt. 

Aus den bisher vorliegenden Daten ist die Frage nach dem Vorkommen 
oder dem Fehlen der Urikolyse beim Menschen nicht mit Sicherheit zu ent
scheiden, wahrend bei fast allen Tieren ein urikolytisches Ferment sicher nach
gewiesen ist. 

Wir haben bisher das Schicksal der exogenen Nahrungspurine verfolgt. Es ist nun 
die Frage, was geschieht, wenn die Purine aus der Kost vollstandig fortgelassen werden. 
1m vollkommenen Hunger und bei purinfreier Kost werden von jedem Menschen fiir das 
einzelne Individuum konstante, fiir verschiedene Individuen verschiedene, sehr niedrige 
Mengen von Harnsaure ausgeschieden. Diese bei purinfreier Kost bzw. irn Hunger aus
geschiedene Harnsaurequote nennt man die endogene Harnsaure. In ikrer Menge haben wir 
ein MaB fiir den intermediaren Zellzerfall. Alle Vorgange, welche zu einer vermehrten Zell
zerstiirung im Organismus fiihren, treiben den endogenen Harnsaurewert - normale Aus
scheidungsbedingungen vorausgesetzt - in die Hiihe. In der Folge hat diese Feststellung 
dazu gefiihrt, den endogenen Purinstoffwechsel von dem exogenen gesondert zu betrachten. 
Als heuristisches Prinzip hat dieses Vorgehen unsere Kenntnis desPurinstoffwechsels wesent
lich gefiirdert. Es bleibt aber die Frage offen, wieviel von dem beirn Abbau der exogenen 
Nucleine verfiigbar werdenden Material zum Neuaufbau kiirpereigener Nucleoproteide 
Verwendung findet. Es sind hier irn Prinzip die gleichen Fragen zu diskutieren, die bereits 
fiir den GesamteiweiBstoffwechsel eriirtert wurden. 

1 SCillTTENHELM: Hoppe-Seylers Z. 45, 161 (1905). 
2 IBRAHIM: Hoppe-Seylers Z. 35, 1 (1902). - WIECHOWSKY: Biochem. Z. 26, 431 (1910). 

UMBER u. RETZLAFF: Kongr. inn. Med. 1910, 436. 
3 THANNHAUSER: Stoffwechsel und Stoffwechselkrankheiten. Miinchen: J. F. Berg

mann 1929. 
, SCillTTENHELM u. BRUGSCH: Der Nucleinstoffwechsel, S.43. 
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Unter den pathologischen Steigerungen des Purinstoffwechsels spielt die bei 
den verschiedenen Formen der Leukiimie beobachtete Vermehrung der endo
genen Harnsaure eine besondere Rolle. Durch den Zerfall der hier stark ver
mehrten Leukocyten kommt es zu einer gewaltigen endogenen Harnsaurebil
dung, die ihren Ausdruck findet in einer Vermehrung der taglichen Harnsaure
ausscheidung. 63,4% aller Leukamiefalle haben1 eine erhohte endogene Harn
saurequote. Bekannt sind die Vermehrungen der Harnsaure nach therapeutischen 
Rontgenbestrahlungen, die ja gleichfalls zu einem weitgehenden Zellzerfall fiihren. 
1m Losungsstadium der Pneumonie ist die Vermehrung der Harnsaure durch die 
Einschmelzung des zellreichen Exsudates zu erklaren. Es wird schlieBlich jeder 
Zustand, der mit einer lebhaften Zelleinschmelzung einhergeht, in der gleichen 
Richtung einer Steigerung des endogenen Purinstoffwechsels wirken konnen. 

Unter den StOrungen des Nucleinstotfwechsels steht die Gicht im Vordergrund. 
Man kann zwischen einer primiiren konstitutionellen und einer sekundiiren Gicht 
unterscheiden. Die sekundare Gicht wird als Folge einer schweren Nieren
erkrankung aufgefaBt, bei der die Ausscheidung aller harnfahigen Bestandteile 
gestort ist. Diese Form ist sicher selten, sonst miiBten wir sie bei chronis chen 
Uramien haufiger antreffen, was nicht der Fall ist. Es ist die Frage bis heute 
nicht entschieden, ob wir das Recht haben, die konstitutionelle Gicht als echte 
Stoffwechselstorung auf dem Gebiete des Purinstoffwechsels, wie etwa den Dia
betes auf dem Gebiete des Zuckerstoffwechsels, anzusehen oder ob auch die 
echte Gicht als eine besondere Form der Nierenerkrankung, die mit einer Partial
schadigung, namlich einer Ausscheidungsstorung fUr Harnsaure, einhergeht, be
trachtet werden dar£. Fiir beide Anschauungen sind gute Kenner der Gicht 
mit einer groBen Menge von Argumenten eingetreten, ohne daB sich bis heute 
eine Anschauung allein hat durchsetzen konnen. Die echte Gicht geht mit einer 
eigenartigen Ansammlung von harnsauren Salzen (Mononatriumurat) im Korper 
einher. Hat man Gelegenheit, einen Fall typischer Gicht zu obduzieren, so ist 
man immer wieder iiber die Menge der im Korper niedergeschlagenen Urate 
erstaunt. Als Orte der Niederschlagungsbildung sind das Bindegewebe, der 
Knorpel und das Knorpelgewebe bevorzugt. Es ist daher begreiflich, daB im 
klinischen Bilde die Gelenkerscheinungen bei der echten Gicht dominieren. Der 
Faktor der Erblichkeit spielt in der Atiologie der Gicht eine bedeutsame Rolle 
und ist bei der Diskussion der Frage, ob die Gicht eine Stoffwechselkrankheit 
darstelle, bisher zu wenig beachtet worden. 

Die meisten Autoren sind bis heute der Ansicht, daB es sich bei der Gicht 
um eine StOrung des Purinstotfwechsels handele. Unter den pathologisch-physio
logischen Erscheinungen steht neben den klinischen Symptomen des Urataus
falls in den Geweben die Hyperurikiimie im Vordergrunde. 

Die Anschauungen iiber den Harnsiiuregehalt des Blutes haben sich mit zu
nehmender Verbesserung der Methodik dauernd gewandelt. 

Wahrend man anfanglich der Ansicht war, daB das Blut des gesunden Menschen ham
saurefrei sei, lemte man bald, daB jedes mit geniigend scharfen Methoden untersuchte 
Blut geringe Mengen Hamsaure enthalte. Beim Gichtkranken ist zuerst von GARROD 2 

im Jahre 1848 Natriumurat im Blute nachgewiesen worden. Er konnte aus dem koagulierten 
Blut mit kochendem Wasser einen Extrakt gewinnen, das nach Zusatz von Salzsaure einen 
krystallinischen Riickstand hinterlieB, welcher die Murexidprobe gab. Mit modemen 

1 BRUGSOR u. SCffiTTENHELM: Der Nucleinstoffwechsel, S.116. 
2 GARROD: Trans. med. Chir. 25, 83 (1848). 
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Methoden hat wohl als erster KLEMPERER I quantitativ gemessene Mengen zwischen 6 und 
9 mg· % in dem Blut der Gichtiker gefunden. Die weitere Entwicklung der Frage ging 
dann dahin, daB bei chronisch Nierenkranken, bei der Pneumonie und Leukamie2 Harnsaure 
im Blute nachgewiesen wurde. Jetzt weiB man, daB sich bei jedem gesunden Menschen 
geringe Mengen Harnsaure mit dem FOLINschen Verfahren finden lassen. lch selbst finde 
bei gesunden Menschen 2-4 mg pro 100 Serum. Das bisher Bekannte laBt sich dahin zu
sammenfassen, daB die Urikamie eine physiologische Erscheinung ist. 

Eine H yperurikamie wird unter folgenden Verhaltnissen gefunden: 
1. hei harnsaureretinierenden Nierenerkrankungen, 
2. im Losungsstadium der Pneumonie, 
3. nach Rontgenbestrahlungen, 
4. bei der Leukamie, 
5. bei der Gicht. 
Injiziert man bei einem gesunden Menschen 0,6 g Harnsaure in die Blutbahn, 

so laBt sich nur eine vorubergehende wenige Stunden dauernde Hyperurikamie 
erzielen 3 . THANNHAUSER 4 legte sich die Frage vor, wie ein Gichtkranker auf 
Injektion von Guanosin und Adenosin reagiert, ob derselbe ebenso wie ein 
Gesunder aus diesen Vorstufen Harnsaure bilden konne. Diese Versuche beim 
Gichtkranken zeigten einen in die Augen springenden Unterschied gegenuber 
den Versuchen beim Normalen. Das Niveau des Blutharnsaurespiegels des Ge
sunden bleibt vor und nach der Injektion der Nucleoside nahezu unverandert, 
beim Gichtkranken hingegen steigt der Blutharnsaurewert um ein betrachtliches. 
Der Gichtkranke kann also auch Guanosin und Adenosin nach THANNHAUSERs 
Meinung ebenso wie der Gesunde Harnsaure bilden, nur konne er sie mit dem 
Urin nicht oder in ganz ungenugender Weise ausscheiden. Er tritt auf Grund 
seiner Untersuchungen fUr die alte GARRoDsche Ansicht ein, daB die Urikamie 
des Gichtikers auf einer Partialfunktionsstorung der Nieren beruhen musse, die 
sich in einer hohen Blutharnsaurekonzentration und in einer relativ niedrigen 
Urinharnsaurekonzentration ausdruckt 5. Die Tatsache, daB gerade im Anfall 
eine Zunahme der Harnsaurekonzentration im Urin sichergestellt ist, fugt sich 
dieser Vorstellung schwer ein 6. Solche Partialschadigungen konnten auch durch 
chronischen AlkoholmiBbrauch oder durch Bleivergiftung eintreten, weshalb 
man gerade bei diesen Zustanden eine besondere Disposition fUr Gicht fande. 
SCHITTENHELM und HARPUDER 7 fanden nach intravenoser Verabreichung von 
Adenin, Guanin, Xanthin und Hypoxanthin bei Nichtgichtikern in einem groBeren 
Teil der Versuche ein mehr oder weniger betrachtliches Defizit im Harn. Auch 
dann, wenn kurz ante exitum groBere Mengen Harnsaure injiziert und nach der 
Autopsie der Organe analysiert wurden, fand sich nur ein kleinerer Teil der 
injizierten Harnsaure wieder. 

DaB das Blut keine urikolytischen Fahigkeiten entfaltet, ist von BRUGSCH 
und SCHITTENHELM 8 fur Menschen- und Tierblut nachgewiesen. Sie selbst lehnen 
die gichtische Hyperurikamie als Folge einer verminderten Urikolyse im Blute abo 

I KLEMPERER: Dtsch. med. Wschr. 18951, 40. 
2 MAGNUS-LEVY: Berl. klin. Wschr. 189611, 389, 416. 
3 BAS: Zbl. inn. Med., eigene Untersuchungen. - GRIESBAOH: Biochem. Z. 1 (1920). 
4 THANNHAUSER: Studien an der Hefenucleinsaure. Habil.-Schr. Miinchen 1917. 
5 THANNHAUSER u. HANKE: Klin. Wschr. 1923 I, 65. 
6 LOEWENHARDT: Klin. Wschr. 1922 II. 7 SOHITTENHELM: Klin. Wschr. 1922 I, 713. 
B SOHITTENHELM: Z. exper. Path. u. Ther. 5. - Der Nucleinstoffwechsel, S 65. 
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Eine groBe Literatur existiert iiber das Verhalten der endogenen Harnsiiure 
beim Gichtiker und iiber die Kurve ihrer Ausscheidung zu Zeiten des Anfalls 
und in anfallsfreien Perioden. Man l konnte nachweisen, daB der Anfall durch 
eine starke Verminderung der Harnsaureausscheidung, welche dem Anfalle immer 
2-3 Tage vorauszugehen pflegt, sich ankiindigt (anakritisches Depressions
stadium). Mit dem Beginn der Gelenkerscheinungen steigt die Harnsauremenge 
weit iiber das Mittel der voraufgehenden Tage an (Harnsaureflut), um dann 
allmahlich wieder auf den endogenen Ruhewert abzusinken. Dieser endogene 
Harnsaurewert liegt bei den Gichtikern im allgemeinen abnorm niedrig. Einige 
Tage nach dem Anfall pflegen die Werte voriibergehend unter den endogenen 
Mittelwert abzufallen (postkritisches Depressionsstadium). Diese Tatsachen sind 
von allen Beobachtern in gleicher Weise gefunden worden, und kommen am 
klarsten bei den lange Zeit purinfrei ernahrten Gichtikern zur Erscheinung. 

Es fragt sich, wie sich die exogenen mit der Nahrung zugefiihrten Purine 
beim Gichtiker verhalten. Hier ist zunachst das Resultat eines gigantischen 
Stoffwechselversuchs, als welches die Blockadefolgen an den Mittelmachten an
zusehen sind, zu registrieren. Die Zahl der Gichtkranken ist in ganz Deutsch
land seit dem Kriege erheblich zuriickgegangen. Diese Tatsache steht in guter 
"Obereinstimmung mit dem langst bekannten Faktum, daB fleischfrei lebende 
Volker von der Gicht nahezu verschont, Volker, die viel Fleisch zu sich nehmen, 
dagegen (Englander) besonders stark befallen sind. Die iibermaBige Zufuhr 
purinreicher Nahrungsmittel begiinstigt bei Disponierten fraglos das Manifest
werden klinischer Erscheinungen. Durch eine akute "Oberschwemmung des 
Blutes mit Harnsaure oder Harnsaurevorstufen, konnen Gichtanfalle experi
mentell ausge16st werden 2 nach Injektion von Guanosin. Dafiir sprechen auch 
die Erfahrungen der Kliniker, welche den Gichtanfall dann haufig eintreten 
sehen, wenn eine besonders starke Aufnahme von Fleisch oder anderen purin
haltigen Nahrungsstoffen vorausgegangen ist. Man hat nun das Schicksal der 
mit der Nahrung aufgenommenen Purine, ihren Ubergang in Harnsiiure und 
deren Ausscheidung bei Gichtikern mit besonders groBer Aufmerksamkeit ver
folgt, in der Hoffnung, auf diesem Wege Anhaltspunkte fiir eine Abbauinsuffi
zienz gegeniiber den Nahrungsnucleinen aufzudecken. BRUGSOH und SOHITTEN
HELM3 gaben ihren Kranken Hefenucleinsaure und Thymusnucleinsaure und 
stellten fest, daB die Harnsaure und Purinbasenausscheidung gegeniiber der 
Norm meist etwas verringert war. Der nicht wieder zum Vorschein kommende 
Purinstickstoff wurde als Harnstoff bzw. Ammoniak innerhalb kurzer Zeit an
nahernd quantitativ eliminiert. Aus diesen Versuchen leiten die Autoren ihre 
Meinung ab, daB die Harnstottbildung aus den verfutterten Purinkorpern ver
schleppt vor sich geht, eine Retention exogener Harnsaure aber nicht vorliege. 
Es miisse sich demnach bei der Gicht um eine Anomalie des ganzen fermentativen 
Systems der Harnsiiurebildung und Harnsaurezerstorung handeln, besonders die 
Umbildung der Aminopurine Guanin und Adenin zu Harnsaure verlaufe wesent
lich langsamer als beim Gesunden. Noch langsamer ging in ihren Versuchen 

1 HIS: Wien. med. Bl. 19, 291 (1896). - UMBER: Ernahrung und Stoffwechselkrank
heit, 2. Aufl. Berlin-Wien 1914. 

2 BURGER u. SOHWERINER: Arch. f. exper. Path. 74, 362 (1912). - THANNHAUSER: 
Studien an der Hefenucleinsaure, S.36 Miinchen 1917. 

3 BRUGSOH u. SOHITTENHELM: Der N ucleinstoffwechsel. 
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die Umbildung der in der Nucleinsaure enthaltenen Purinbasen zu Harnsaure 
vor sich. Wegen der quantitativ nicht JaBbaren Wirkung des AusmaBes der 
Darmbakterienzerstorung der Purinkorper sind Ruckschlusse aus Futterungs
versuchen aber mit Vorsicht zu bewerten. 

Neben dieser allgemeinen StotfwechselstOrung sind zur Erklarung des einzelnen 
Anfalls die Ergebnisse physikalisch-chemischer Forschung, besonders aber die 
LOsungsbedingungen der Harnsaure und ihrer SaIze, herangezogen worden. Es 
ist zunachst festzuhalten, daB die Losungsbedingungen der Harnsaure in waBrigen 
Losungen ganz andere sind als in kolloiden Systemen, wie das Serum eines 
darstellt. Den Bemiihungen SCHADEs l ist es gegluckt, durch den Nachweis der 
kolloiden Harnsaure und durch die Auffindung der GesetzmaBigkeit ihres Ver
haltens eine Grundlage zu gewinnen, von der aus die Verhaltnisse der Loslich
haltung der Harnsaure im Serum und im Gewebe besser zu ubersehen sind. 
Nicht die Gesetze der echten Loslichkeit haben sich fUr das Verhalten der Harn
saure im Serum als entscheidend erwiesen, sie sind vielmehr von den vollig 
andersartigen kolloiden GesetzmaBigkeiten praktisch fast ganz in den Hinter
grund gedrangt. Treffen diese Anschauungen zu, so wird das Ausfallen von 
Uraten in Geweben, deren kolloider Zustand durch eine vorausgehende Schadi
gung gestort ist, eher verstandlich. Die Dinge werden dann vergleichbar mit 
den Erscheinungen der Verkalkung. Hier wie dort scheint die Vorstellung plau
sibel, daB die im Serum unter der Wirkung des Kolloidschutzes in ansehnlichen 
Konzentrationen vorhandenen SaIze beim lJbertritt in Gewebe, in denen der 
kolloide Zustand verloren gegangen ist, zum Ausfallen kommen mussen. lJber 
die Einzelheiten der Vorgange des gichtischen Anfalls herrscht nach wie vor 
Unklarheit. 

Nach der Anschauung von UMBER 2 handelt es sich bei der Gicht um eine 
konstitutionell bedingte gesteigerte Attinitat der Gewebe zur Harnsaure. Durch 
sie wird die Harnsaure aus dem Blut in die Gewebe hineingezwungen und hier 
festgehalten (histiogene Retention). Ebenso faBt GUDZENT die Erscheinungen 
der Gicht als Ausdruck einer spezifischen Gewebserkrankung auf, die zum Fest
halten des Mononatriumurats im Gewebe fUhrt (Uratohistechie). Damit ist 
aber nicht viel mehr als eine Umschreibung der Tatsachen gegeben und die 
Frage, worin die Retention ihre primare Ursache hat, nicht entschieden. 

Auch fur die Erklarung des einzelnen Anfalls und die dabei beobachteten akut entziind
lichen Erscheinungen reicht diese Vorstellung schwerlich aus. Speziell kann man daraus 
eine Deutung des anfallsweisen in bestimmten Gelenken auftretenden Entziindungsmodus 
nicht gewinnen. Experimentell ist es V. LOGHEM 3 gelungen, durch Injektion von in Wasser 
suspendierter Harnsaure unter die Haut von Kaninchen zu zeigen, daB durch Mononatrium
urat, nicht aber durch Harnsaure selbst, entziindliche Gewebsreaktionen erzeugt werden 
konnen. In dem kiinstlich erzeugten Herd wandern polynukleare Leukocyten ein, die den 
phagocytaren ProzeB einleiten, der mit Riesenzellen- und Bindegewebsbildung weiter geht. 
Die Entziindung schlieBt sich unmittelbar der Krystallisierung an. V. LOGHEM sieht darin 
eine Stiitze fur die Annahme eines mechanischen Reizes. Ob die Urate an sich toxisch 
wirken oder durch ihre Fallung rein mechanische Lasionen bedingen, ist bis heute eine offene 
Frage. 

Einen breiten Raum in der Erorterung der Pathogenese der Gicht nimmt 
die Frage ein, ob die Storung des Purinstoffwechsels die einzige isoliert 

1 SCHADES: Die physikalische Chemie in der inneren Medizin, S. 235. Dresden u. Leipzig 
1921. 2 UMBER: Dtsch. med. Wschr. 192111, 216, 245. 

3 V. LOGHEM: Zbl. Physiol., N. F. 2, 244 (1907). 
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vorkommende ist, oder ob wir auch in anderen Bereichen des Stoffwechsels 
Abweichungen feststellen konnen. lJber Storungen des Kohlehydrat- und 
Fettstoffwechsels ist bisher nichts bekanntgeworden, wohl aber iiber Ab
weichungen des EiweifJ8toffwech8els. Zunachst ist mit Sicherheit eine Steige
rung de8 N-Umsatze8 zur Zeit der Anfalle festgestellt. Die negative N-Bilanz 
in den schwersten Anfallen ist als Folge eines toxischen EiweiBzerfalls ge
deutet worden. 1m allgemeinen pflegt beirn purinfrei ernahrten Gichtiker 
Harnsaure- und Stickstoffausscheidung parallel zu gehen. Die dem Anfall 
vorausgehenden und folgenden Depressionen der Harnsaurekurve gehen mit 
gleichzeitiger Einsparung von Stickstoff einher. Es werden offenbar Schlacken 
des EiweiBstoffwechsels in den Zeiten verminderter Harnsaureausfuhr reti
niert, die dann im Anfall wieder zur Ausschwemmung kommen. Bei diesen 
Beobachtungen ist von groBer Bedeutung die Feststellung, daB gleichmaBig 
mit der ZuriickhaItung der Harnsaure und EiweiBschlacken eine Zuriick
haltung von Wasser beobachtet wird, wahrend der Anfall selbst mit ver
mehrter Diurese einherzugehen pflegt. Es laBt sich demnach der Gichtanfall 
stoffwechselpathologisch charakterisieren als Ausschwemmung im Korper 
abgelagert gewesener Harnsaure und retinierter EiweiBschlacken 1. Nach 
v. NOORDEN 2 kommt auch auBerhalb der AnfalIe gelegentlich ein eigentiim
liches Schwanken der Stickstoffausscheidung vor. Diese Erfahrungen stehen 
aber isoliert da und fiir die Annahme einer unbekannten toxisehen Schadigung 
reichen die sparlichen dariiber vorliegenden Beobachtungen nicht aus. 

Es ist weiter untersucht worden, ob sich besondere im Normalharn nicht 
vorkommende Produkte de8 EiweifJabbau8 im Gichtikerharn nachweisen lassen. 
Der gelegentliche Nachweis des Vorkommens von Glykokoll im Harn der Gichtiker 
spieIt quantitativ eine so untergeordnete Rolle, daB daraus Schliisse auf inter. 
mediare Storungen des EiweiBstoffwechsels der Gichtiker nicht gezogen werden 
diirfen. 

Riiekschauend miissen wir uns bescheiden den in seiner Deutung heiB um
strittenen Tatsachenkomplex der primaren Gicht als den Ausdruek einer kon-
8titutionellen Starung auf dem Gebiete des Purin8toffwech8el8 anzusprechen. Wie 
bei der Alkaptonurie die Ochronose der Gelenkknorpel mit der sekundaren 
Arthritis ais Folge dieser EiweiBstoffwechselstorung, so ist die Arthritis uriea 
als die Folge der Purinstoffwechselstorung anzusehen. 

F. Der Mineralstoffwechsel und seine Storungen. 
Schon von LIEBIG wurde die Frage aufgeworfen, ob der tierische Organismus 

SaIze zu seiner Ernahrung bediirfe und welche Rolle dieselben in dem Auf
bau und bei der ErhaItung der Gewebe und Organe spielen. Nach ihm sind die 
notwendigen Vermittler aller organischen Prozesse die unverbrennliehen Be
standteile oder die Salze des Elutes: Phosphorsaure, Alkalien, alkalische Erden, 
Eisen und KochsaIz. Er wies bereits darauf hin, daB diese Substanzen einen 
bestimmten und notwendigen Antell an den Vorgangen nehmen, welche die 
Bestandteile der Speisen zu Bestandteilen des Leibes machen und betonte, daB 
keine Nahrung das Leben erhalten kann, worin diese Stoffe fehlen. 

1 BRUGSeR: Nach BRUGSOR u. SOHITTENHELM Nucleinstoffwechsel. 
2 v. NOORDEN: Handbuch der Pathologie des Stoffwechsels, 2. Aufl. 1907. 
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Von einem allen wissenschaftlichen Anforderungen geniigenden physiologi
schen Tatsachenmaterial, welches uns einen Uberblick iiber den gesamten Mine
ralstoffwechsel zulieBe, kann auch heute noch nicht die Rede sein, noch viel 
weniger durchforscht ist die Pathologie des Mineralstoffwechsels. 

1m groBen gesehen liegt die Bedeutung der Alkalien in ihrer regulatorischen 
Funktion fUr die Reaktion von Blut und Saften. Die Konstanz der H-Ionen
konzentration wird zum Teil durch die mit der Nahrung zugefUhrten Basen 
garantiert. Der Fleischfresser kann sich bis zu einer gewissen Grenze durch 
vermehrte Ammoniakbildung gegen einen Basenmangel schiitzen. Weiterhin 
haben die Alkalien die Aufgabe, in Form der Bicarbonate den Transport der 
Kohlensaure im Blute zu besorgen. Auch als Lasungsmittel von EiweiBkarpern 
sind die Alkalien von Bedeutung. Ferherhin ist die Wirksamkeit vieler Fermente, 
z. B. des Pankreas und des Darms, an die Anwesenheit der Alkalien im Blute 
gebunden. Dem Kalk, dem Eisen und dem Phosphor, besonders aber dem Koch
salz fallen in dem intermediaren Mineralstoffwechsel besondere Aufgaben zu. 

Sicher fundiert ist unser Wissen beziiglich der minimalen M engen an an
organischen Bestandteilen, welche mit dem Fortbestand des Lebens gerade noch 
vertraglich sind. 

Nach HOFMEISTER ist der Kalkstoffwechsel des erwachsenen Menschen und 
des entwickelten Saugetiers zu mehr als 99% Knochenstoffwechsel. Enthalt die 
Nahrung zu wenig Kalk, so werden die Weichteile mit dem fUr ihre Funktion 
unentbehrlichem Calcium aus der Vorratskammer des Skelets gespeist. Die 
Lasung erfolgt durch die Kohlensaure. Langsam stramendes mit Kohlensaure 
gesattigtes Blutserum lOst bei 37-400 von 10 qcm Knochenflache taglich 0,0028 
Kalksalz l . Die 24stiindige Berieselung einer Knochenflache von 1 qm geniigt, 
um 1 g Calcium in Lasung zu bringen. 1m Hungerzustand verliert der Mensch 
taglich etwa 0,03 g Calcium. Diese Menge steUt nur den unverwendet gebliebenen 
Bruchteil des taglich im Knochensystem durch die Lasung des Knochenkalks 
verfiigbar werdenden Quantums dar. Storungen des Kalkgleichgewichts sind 
beim voll entwickelten Individuum in der Graviditat und in der Zeit des Stillens 
besonders leicht maglich, da dann erhebliche Kalkverluste stattfinden. Das 
wachsende Individuum ist durch Minderzufuhr von Kalk wegen des dauernden 
Kalkansatzes bei relativ geringer Zufuhr leicht gefahrdet, unter den Erschei
nungen des relativen Kalkmangels zu erkranken. Es liegt nahe, die Storungen 
des Knochenstoffwechsels beim Kinde (Rachitis) und bei der Mutter (Osteo
malacie) mit Starungen in der Kalkbilanz in ursachlichen Zusammenhang zu 
bringen. HOFMEISTER stellte folgende Berechnung an: Das neugeborene Kind 
enthalt etwa 27 g Calcium, eine Menge, welche der miitterliche Organismus 
wahrend der Schwangerschaft zur Verfiigung stellen muB, daraus resultiert ein 
taglicher Mehrbedarf wahrend der Graviditat von 0,01 g. Fiir eine mittelgroBe 
Frau mit taglich 0,9 g Calciumaufnahme ist daher eine Mehrzufuhr von tiber 
10% natig. Fiir die zweite Halite der Schwangerschaft, in welcher der Kalk
bedarf des wachsenden Kindes noch erheblich steigt, wird der Mehrbedarf iiber 
20% geschatzt. Tierversuche, bei welchen man kalkarmes Futter an trachtige 
Weibchen verfiitterte, ergaben einen erheblichen Kalkverlust des miitterlichen 
Organismus und histologische Veranderungen an den Knochen, die denen der 

1 TANAKA: Biochem. Z. 31i, 113 (1911); 38, 285 (1912). 
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menschlichen Osteomalacie sehr ahnlich sind: Bildung kalklosen osteoiden Ge
webes mit viel Osteoklasten, Auftreten von kalklosen Saumen an den Rippen 
und Resorption von Knochengrundsubstanz 1. Dabei treten in der Beobachtungs
periode erhebliche Kalkverluste ein. Wie leicht der wachsende Saugling in eine 
negative Kalkbilanz hineinkommen kann, zeigt folgende Uberlegung 2 : In den 
ersten Monaten bedarf der Saugling bei einer taglichen Gewichtszunahme von 
30 g 0,27 g Calcium. Da die Frauenmilch nur 0,025 % Calcium enthalt, ware 
eine Zufuhr von etwa 1 Liter Muttermilch zur Deckung des taglichen Kalk
bedarfs erforderlich. Da diese Menge in den ersten Lebensmonaten haufig nicht 
erreicht wird, besteht besonders, wenn bei sonst ausreichender Ernahrung die 
Entwicklung rasch fortschreitet, die Gefahr des Kalkmangels. Spater, wenn 
der Ansatz geringer, die Milchzufuhr graBer wird, iibersteigt die mit der Mutter
milch aufgenommene Calciummenge den Bedarf. Tierversuche mit Verfiitterung 
kalkarmer Nahrung an wachsende Hunden zeigten nach einigen Wochen der 
Rachitis sehr ahnliche Bilder: Verkriimmung der Extremitaten, rosenkranzartige 
Verdickungen der Knorpel-Knochengrenzen an den Rippen, Anschwellung der 
Gelenkgegend. Die Autopsie ergab eine Verdiinnung und Porositat der Sub
stantia compacta, Verbreiterung der Knorpelschicht, Rarifikation der Spongiosa 3. 

Der Calciumgehalt des menschlichen Serums wird ziemlich konstant zwischen 
9-11 mg- % gefunden. Erhi:ihung des Kalkspiegels bis auf das Doppelte der 
Norm werden bei Nebenschilddriisenadenom gefunden 4. Hypocalcamie dagegen 
ist eine sichere Folge der spontanen oder postoperativen Tetanie. Sinkt der 
Kalkspiegel des Serums infolge Schadigung der Nebenschilddrusen bis auf 
7 mg- % und darunter, so treten psychische Reizbarkeit, Hand- und FuB
krampfe, die sog. Pfatchenstellung, das ERBsche, CHVOSTEKsche und TROUSSEAU
sche Symptom auf. Vermehrung des Serumkalks deutet auf eine Uberfunktion, 
Verminderung desselben auf eine Unterfunktion der Nebenschilddrusen hin 
(weiteres S. Kapitel XIII). 

Der Phosphor ist im Karper zum Teil in organischer Bindung vorhanden: 
in den Phosphatiden, in Nucleinsaureverbindungen und Phosphorproteiden, im 
sog. Lactazitogen und Phosphagen, zum Teil in anorganischer Form. FUr den 
menschlichen Organismus werden etwa 0,77% geschatzt, fur einen 62 kg schweren 
Menschen daher rund 480 g, fUr den vollentwickelten Organismus sind die Folgen 
der Phosphorentziehung ahnliche Folgen wie der Kalkmangel. Vier Funftel des 
gesamten Phosphorvorrats sind im Skelet vorhanden. 1m wesentlichen ist daher 
auch der Phosphorstoffwechsel an den Stoffwechsel des Skelets gebunden. 

Der Gehalt des Serums an saure16slichem Phosphor betragt 10 mg-%. Ver
minderungen werden bei der Ostitis fibrosa cystica generalisata gefunden (Morbus 
Recklinghausen), ferner bei Rachitis, Osteomalacie. Vermehrungen des anorgani
schen Phosphors finden sich vor allem nach anstrengender Muskelarbeit, ferner 
bei Tetanie, Uramie und toxischem EiweiBzerfall und Azidosen. 

Eisen enthalt der menschliche Organismus nach BUNGE 5 etwa 3 g. 85 % 
davon entfallen auf das Blut, die ubrigen Organe enthalten nur geringe Mengen 

1 DIBBELT: Beitr. path. Anat. 48, 147 (1910). 
2 ARON: Biochem. Z. 12, 28 (1908), besonders die Tabelle S.55. 
3 ROLOFF: Virchows Arch. 37 (1866). 
4 SNAPPER u. BOEVE: Dtsch. Arch. klin. Med. 170, 372 (1831). 
5 BUNGE: Hoppe-Seylers Z. 16, 173 (1892). 



334 Pathologie des Stoffwechsels und der Ernahrung. 

Eisen, konnen aber bei vermehrtem Blutzerfall oder erhohter Eisenzufuhr 
erheblich reicher daran werden. Mit dem Ham werden taglich etwa 1 mg, mit 
dem Kot 7-8 mg nach auBen abgegeben. Rechnet man mit HOFMEISTER die 
tagliche Erythrocytenmauserung zu etwa 2 %, so werden daraus etwa 50 mg 
Eisen verfiigbar, von denen rund 40 mg fUr den Neuaufbau des Hamoglobins 
Wiederverwendung finden. 

Auch in den Faeces hungemder Tiere und Menschen wurde Eisen gefunden. 
Nach peroralen Eisengaben erscheint nur ein sehr kleiner Teil im Ham. 

DaB organische wie anorganische Eisenpraparate resorbiert werden, ist jetzt 
sichergestellt. Das aufgenommene Eisen wird vor allem in der Leber, in kleineren 
Mengen auch in Milz und Knochenmark gestapelt. 

Bekannt ist die Eisenarmut der Milch, welche im Liter nur 0,004 g enthalt; 
ihr Eisengehalt ist demnach 6mal geringer als der der Sauglingsasche. Zudem 
wird der von der Mutter hergegebene Eisenvorrat vom Saugling nur zu einem 
geringen Teil verwertet. Der Saugling bekommt einen groBen Bestand an Vor
ratseisen mit auf die Welt, welche dem Aufbau seiner Gewebe in der Stillperiode 
dienstbar gemacht wird. 

Wegen des relativ groBen Eisenvorrats des Organismus hatten Versuche mit 
eisenarmer Kost keine sehr deutlichen Ergebnisse, besonders nicht bei aus
gewachsenen Tieren. Bei wachsenden Tieren fand man relative und absolute 
Ramoglobinarmut und Zuriickbleiben des Wachstums gegeniiber den normal 
emahrten Kontrolltieren. 

Sehr auffallige Befunde konnte M. B. SCHMIDT erheben, wenn er die Ver
suche mit eisenarmer Kost durch mehrere Generationen hindurch fortsetzte. 
Es zeigten sich die Zeichen schwerster Anamie: Poikilocytose, Mikroanisocytose, 
Polychromasie, basophile Tiipfelung, Normoblasten. Eigentiimlicherweise wurde 
bei diesen Tieren auch eine Splenomegalie und Lipiimie beobachtet. In der 
vierten Generation blieben die Tiere im Wachstum erheblich zuriick und ver
loren ihre Fortpflanzungsfahigkeit. Leber und Milz zeigten erhebliche Siderose. 
MedikamenWse Eisenzufuhr hatte eine erhebliche Besserung des Blutstatus zur 
Folge. 

Natrium und Kalium. Yom Verhaltnis zwischen Natrium und Kalium werden 
viele V organge im Mineralhaushalt gesteuert. Die Reaktions bereitschaft der 
Raut, die Ordnung im Wasserhaushalt sind vom Verhaltnis NaJK abhangig. 
K gilt vorwiegend als Gewebs-, Na als Saftealkali. Die Verdauungsvorgange, 
der Zustand des Schlafens und des Wachseins, vielleicht auch die Jahreszeiten 
haben geringe Schwankungen in den Konstanten des Mineralhaushalts zur Folge. 
Auch eine starke Erniedrigung des Luftdrucks bedeutet einen Eingriff in den 
Mineralhaushalt, insofem unter der Einwirkung des Sauerstoffmangels im Blut 
eine Art Azidose resultiert. Bestimmte einseitige Kostformen sollen zu Storungen 
im Mineralhaushalt AnlaB geben. Die Rohkost ist K-reich und Na-arm. Die 
Zufuhr von KCL fiihrt im akuten Versuch zu einer rasch einsetzenden K- und 
Na-Ausscheidung. Diese hat infolge der Verarmung an basischen Valenzen ein 
Sinken der Alkalireserve und eine starke Alkalisierung des Rams zur Folge1. 

Eine Mineralverarmung des Korpers solI auch durch das Abbriihen der Gemiise 
und Kartoffeln, die fiir viele Volkskreise einen wesentlichen Bestandteil der 
taglichen Kost ausmachen, eintreten. Durch das Abbriihen werden dem Gemiise 

1 GLATZEL: Z. exper. Med. 93, H.5 (1934). 
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groBe Mineralmengen entzogen, da sie in das Kochwasser ubergehen. 1m all
gemeinen wird die Gefahr der Demineralisation, wie STRAUB1 richtig betont, 
uberschatzt. Bei freier Kostwahl droht in unseren Breiten niemals eine Mineral
verarmung des Korpers. Sie kann bei einseitiger Kost, Kriegskost und einseitiger 
Kohlehydraternahrung mit ihren sehr mineralarmen Breikost/ormen wohl ein
treten. 

Nach BUNGE 2 ist die vegetabilische Kost wegen ihres hohen Kaligehalts 
die Ursache fur das fortbestehende Kochsalzbedurfnis trotz der in ihr aus
reichend vorhandenen Chlormengen. Das aus der vegetabilischen Kost auf
genommene phosphorsaure Kali setzt sich im Plasma in Chlorkalium und 
phosphorsaures Natrium urn, welche beide durch die Nieren zur Ausscheidung 
kommen. Die Aufnahme von phosphorsaurem Kali entzieht daher dem Blute 
Chlor und Natron, welches durch Aufnahme von Kochsalz ersetzt werden muB. 

Die groBte Bedeutung unter allen Mineralien hat fur die menschliche Patho
logie bisher das Chlornatrium gewonnen, nicht zuletzt deswegen, weil es in weit 
groBeren Mengen als jedes andere Salz taglich mit der Nahrung eingefUhrt wird. 
Bei gemischter Kost betragt die tagliche Zufuhr etwa 10-15 g. DaB der Mensch 
ohne Schaden lange Zeit hindurch mit weit geringeren Mengen auskommt, 
lehren die Erfahrungen, welche die moderne Klinik mit dem N ahrungsregime 
beim Nierenkranken gemacht hat. Man ist dabei bis auf 1-2 g taglicher Koch
salzzufuhr heruntergegangen und hat gesehen, daB sich der Organismus auch 
mit diesen geringen Mengen ins Gleichgewicht setzt. Auch im Hungerzustand 
wird der Harn nicht kochsalzfrei. Das ausgeschiedene Kochsalz stammt dabei 
aus dem zerfallenen Gewebe. Bei professionellen Rungerkunstlern geht die 
Ausfuhr bis auf etwa 1/2 g herunter. Wichtig ist, daB nach einer Periode langer 
dauernder Minderzufuhr gegebene Kochsalzzulagen zum grofJen Teil yom Orga
nismus /estgehalten werden. Bei hungernden Individuen subcutan appliziertes 
Kochsalz wird fast quantitativ zuruckgehalten. Interessant ist, daB auch bei 
vegetabilischer Nahrung, welche reicher an Salzen ist als die animalische, wenn 
kein Kochsalz zugefuhrt wird, sich Salzhunger einstellt. Bei animalischer Kost 
wird mit dem Blut und den Geweben so reichlich Chlornatrium zugefuhrt, daB 
eine weitere Kochsalzzufuhr nicht notig ist. 

Das Blut zeigt eine bemerkenswerte Konstanz seines Kochsalzgehalts, 
welche anscheinend groBer ist als die der Gewebe. Der Organismus braucht nicht 
bloB fUr seine osmoregulatorischen Zwecke das Kochsalz, sondern vor aHem 
auch fur die Bildung der Salzsaure des Magens. Mit dem SchweiB und dem Kot 
werden nur relativ geringe Kochsalzmengen abgegeben. 

Bei nahezu chlorfreier Kost liiBt sich beim Runde die Chlorabgabe auf 0,01 
bis 0,02 g pro die herunterdrucken. Wird eine solche Kost langere Zeit gegeben, 
so stellen sich bei den Tieren die Erscheinungen des Chlorhungers ein: Apathie, 
Schreckhaftigkeit, Nahrungsverweigerung und Erbrechen des mit der Schlund
sonde beigebrachten Futters. Nachtragliche Zufuhr von Bromnatrium, das fur 
das entzogene Chlornatrium vikariierend eintritt, laBt die Erscheinungen rasch 
verschwinden. Werden bei solchen Versuchen die Chlorverluste durch den 
Harn durch Diuretingaben kunstlich gesteigert, so fuhrt der Chlorhunger, wie 

1 STRAUB: Ther. Gegenw. 1936, H.7. 
2 BUNGE: Lehrbuch der Physiologie, Bd. 2. 1904. 



336 Pat.hologie des Stoffwechsels und der Ernahrung. 

GRUNWALD! zeigte, unter eigentiimlichen Vergiftungserscheinungen zum Tode. 
Es stellen sich Parese an den hinteren Extremitaten, eine weitgehende Schwache, 
Muskelzittern und endlich eine aufsteigende Lahmung ein. Dabei sinkt der Chlor
gehalt des Elutes unter die Hal£te der Norm abo Uriimieiihnliche Erscheinungen 
lassen sich bei chlorarm ernahrten Tieren durch Auspumpen des Magens herbei
fiihren. SchlieBlich wird wegen des Chlormangels ein neutral reagierender 
salzsiiurefreier Magensaft abgesondert. Chronischer Kochsalzmangel kann 
krankhaften EiweiBzerfall und Vermehrung des Reststickstoffs im Blute zur 
Folge haben. 

Bei Nierenkranken spielen die M ineralentziehungskuren, vor allem die 
kochsalzarme Kost, eine groBe Rolle in der Ernahrungsbehandlung. Mit einem 
Gemisch aus Kohlehydraten und Fetten bei gleichzeitiger Fliissigkeitsbeschran
kung kann man bei diesen Kranken eine Entlastung des Herzens und des Kreis
laufs erzwingen. Natiirlich sind diesem mineralarmen Nahrungsregime auch 
zeitliche Grenzen gesetzt, da schlieBlich der Korper einer gefahrlichen Mineral
verarmung entgegengefiihrt wird. 

Auf die Storungen des Kochsalzstoffwechsels im Fieber und bei Nieren
kranken wurde in den betreffenden Kapiteln hingewiesen. Sehr eigentiimlich 
ist die Verminderung der Kochsalzausscheidung bei Carcinomkranken, die friiher 
viel diskutiert wurde. Das Wesentliche ist dabei sicher die verminderte N ahrungs
zufuhr und die Ausbildung wohl haufig iibersehener Odeme und Transsudate, 
in welchen sich das Kochsalz anreichert. 

Wegen der methodischen Schwierigkeiten sind die bisher fiir pathologische 
Verhaltnisse vorliegenden einer strengen Kritik standhaltenden Daten iiber die 
Storungen des gesamten Mineralstoffwechsels beim Menschen noch sehr sparlich 2. 

Die Mineralien sind als Zell- und Gewebsbildner am Aufbau, am Wachstum und 
an der Neubildung aller Gewebe im Organismus beteiligt. Ihnen fallt die Haupt
aufgabe bei der Osmoregulation und der Konstanterhaltung der Reaktion im 
Blut und Geweben zu. Sie sind direkt und indirekt an den fermentativen 
Leistungen des Organismus beteiligt. Sie sind fUr Assimilation, Dissimilation und 
fUr die Resorption unentbehrlich. Eine Nahrung, welche calorisch geniigend 
und mit den Vitaminen weitgehend ausgestattet ist, aber eines oder das andere 
der aufgefUhrten Mineralien entbehrt, ist qualitativ unzureichend und fUhrt 
auf die Dauer zu schweren Storungen und eventuell zum Tode 3• 

G. StOrungen des Wasserhaushalts. 
Die Bedeutung des Wassers fUr den Organismus erhellt aus der Tatsache, 

daB zwei Drittel des menschlichen Korpers aus Wasser bestehen. Die Konstanz 
des Korpergewichts ist im wesentlichen einer geordneten Regelung des Wasser
haushalts zu danken. Wenn man beriicksichtigt, wieviele Faktoren bei der 
Wasserausscheidung im Spiele sind, ist diese Konstanz ebenso wie die der 
Korpertemperatur nur verstandlich unter der Annahme einer iibergeordneten 
zentralen Regulation. Bei Mensch und Tier macht sich das Wasserbediirf~ 
des Organismus durch das Auftreten des Durstgefiihls bemerkbar. Bei Tieren 

1 GRUNWALD: Zbl. Physiol. 22, 500 (1908). 
2 ALBU u. NEUBERG: Physiologie und Pathologie der Mineralstoffe. Berlin 1906. 
3 HOFMEISTER: Uber qualitativ unzureichende Ernahrung. Erg. Physiol. 16 (1918). 
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laBt sich das Wasserbedurfnis durch Infusion konzentrierter Salz- oder Zucker
lOsungen kunstlich hervorrufen. Der qualende Durst bei Diabetikern ist durch 
erhohten Zuckergehalt des Blutes und die dadurch bedingte Diurese zu erklaren. 
Die verschiedenen Erscheinungen auf dem Gebiete des normalen und krankhaft 
veranderten Wasserstoffwechsels lassen sich am ehesten mit der Annahme eines 
Durstzentrums verstandlich machen. 

Der Korper des Erwachsenen enthii1t 64,1 %, der des Neugeborenen 70,9% Wasser. 
Der Gehalt der einzelnen Organe an Wasser wird durch folgende Tabelle ilIustriert: 

Prozentiger Wassergehalt der einzelnen 
Fettgewebe 15 
Skelet 50 
Leber. 69,60 
Raut. 70 
Milz . 76,59 
Muskeln 77 
Rirn .. 77,9 

Organe1 nach VOLKMANN: 
Verdauungskanal. . . 77,98 
Pankreas . . . . . . 78 
Blut der groBen GefaBe 79 
Lungen. 79,14 
Rerz . . . . .. 79,3 
Nieren . . . .. 83,45 
Rest des Korpers 76,35 

Aus dieser Zusammenstellung erhellt, daB die Nieren das wasserreichste, das Fettgewebe 
das wasserarmste System sind. Da 

die Muskulatur mit ........ 43,4% 
das Skelet mit . . . . . . . . . . 17,4 % 
Raut und Unterhautfettgewebe mit. 17,7% 

am Korpergewicht beteiligt sind, folgt daraus, daB ungefahr die Ralfte des Wasserbestandes 
in den Muskeln untergebracht ist 2 • 

Die Aufgaben, welche das Wasser im Organismus zu erfullen hat, sind 
mannigfaltige. Da sich aIle lebenden Zellen im kolloiden Zustand befinden 
und dieser an das Vorhandensein einer bestimmten Wassermenge gebunden 
ist, ist klar, daB ohne eine gewisse Wassermenge das Leben nicht moglich ist. 
Lebende ZeIlen, die bei niederen Temperaturen ausgetrocknet werden, sterben 
abo Es ist daher moglich, durch bloBe Wasserentziehung Z. B. Bakterien zu 
toten. Eine Hauptaufgabe des Wassers ist die als Losungsmittel zu wirken. Als 
solches ist es der wesentlichste Faktor fUr den Stoffaustausch zwischen den 
Organen. Da auch fUr den tierischen Korper das Gesetz corpora non agunt nisi 
soluta Gultigkeit hat, ist ein Aufbau und Abbau - im weiteren Sinne ein Stoff
wechsel- ohne genugende Wassermengen nicht denkbar. Fur den Antransport 
der Nahrungsstoffe, fUr die Bildung der Sekrete und fUr den Abtransport der 
Schlacken dient das Wasser als Vehikel. Die Tatigkeit der Muskeln und die 
dabei auftretenden elektrischen Erscheinungen, die Leistungen der Drusen 
sind nur bei Gegenwart und unter Mitwirkung des Wassers denkbar. 

Die physikalische Warmeregulation ist gleichfalls an das Vorhandensein von Wasser 
gebunden, da nur durch eine ausreichende Wasserabgabe auf dem Wege der Verdunstung 
dem Korper Warme entzogen und er auf diesem physikalischen Wege gegen Uberhitzung 
geschutzt werden kann. 

Die Quellen des Wassers sind 
1. das mit der Nahrung aufgenommene, 
2. das durch Oxydation der Fette und Kohlehydrate im Stoffwechsel entstehende 

Wasser. 
100 g Fett liefern bei der Verbrennung 101 g Wasser, 
100 g Starke 55,5 g Wasser, 
100 g EiweiB 41,3 g Wasser. 

1 VOLKMANN: Zit. nach VIERORTH, Tabelle, 3. Aufl. Jena 1906. 
2 VOLKMANN: Arb. physiol. lnst. Leipzig 181'4. 

Biirger, Pathologische Physiologie. 2. Aufl. 22 
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Bei gemischter Nahrung kommen demnach auf 100 Calorien rund 12 g Oxydationswasser. 
Bei der Bildung von 4000 Calorien werden demnach 480 g Oxydationswasser frei. 

Die Wasserabgabe geschieht auf vier Wegen: durch Rarn, Kot, Raut und Lungen. 
Durch den Kot wird verhaltnismaBig wenig Wasser abgegeben: bei geregeltem Stuhl

gang und mittlerer Kost zwischen 60 und 120 g. Bei streng vegetarischer, reichlichen Kot 
bildender Kost verlassen den Darm bis 300 g Wasser am Tag. Bei Darmkatarrhen kann 
der Wasserverlust durch den Darm F/2-2 Liter, ausnahmsweise mehr als 3 Liter taglich 
betragen, wobei dem Korper auch erhebliche Kochsalzmengen entzogen werden. 

Die Menge des Harnwassers wird bei gleichmaBiger Zufuhr im wesentlichen bestimmt 
durch das MaB der perspiratorisch abgegebenen Wasserquanten. Bemerkenswerterweise 
sinkt bei streng vegetarischer Kost wahrscheinlich infolge ihrer Stickstoffarmut die Rarn
menge unter Umstanden bis auf 300 ccm abo 

Die Wasserabgabe durch Haut und Lungen wird in ihrem AusmaB weitgehend beein£luBt 
durch die auBeren Faktoren der Luftbewegung, des relativen Feuchtigkeitsgehalts der Luft 
und der Rauttemperatur. Eine starke Zunahme der Wasserdampfabgabe wird durch 
korperliche Arbeit bedingt. So wurden nach ATWATER und BENEDIOTl von einer Versuchs
person in der Ruhe 935 g Perspirationswasser, bei Arbeit 3255 g Wasser durch die Raut 
und Lungen ausgeschieden. Bei extremer Arbeit verlieBen sogar 7381 g Wasser auf diesem 
Wege den Korper. 

Die stiindliche Verdampfungsausscheidung durch die Lungen allein betragt 2 : 

in der Ruhe . . . 17 g beim Lesen . . . 28 g 
bei tiefem Atmen. 19 g beim Singen . . . 34 g. 

Demnach werden beim wachenden Menschen in 24 Stunden 400 g Wasser durch die 
Lungen abgegeben. 

Die Wasserabgabe durch die Haut geschieht l. auf dem Wege der SchweiBsekretion, 
2. durch unmerkliche physikalische Verdunstung durch die Raut (Perspiratio insensi

bilis). 
Die Menge des auf diesem Wege verlorenen Wassers betragt etwa 600 g in 24 Stunden. 

Auf den Quadratmeter Oberflache berechnet werden 200 gin 24 Stunden als Ruheniichtern
wert der Rautwasserabgabe angegeben. Dieser Wert solI ahnlich wie der Energieumsatz 
eine konstante Zahl sein. 

Den weitgehendsten Ein£luB auf die perspiratorische Wasserabgabe, der auch fiir patho
logische Verhaltnisse von besonderer Bedeutung ist, hat der relative Feuchtigkeitsgehalt 
der Luft. So werden 3 in trockener Luft von 30 % relativer Feuchtigkeit bei einer Temperatur 
von 200 60 g Wasser in der Stunde und bei Korperruhe abgegeben, bei feuchter Luft mit 
60% relativer Feuchtigkeit unter sonst gleichen Bedingungen dagegen nur 25 g stiindlich. 
Dieses Beispiel lehrt, wie leicht bei schwiiler Witterung mit starkem Feuchtigkeitsgehalt 
der Luft infolge Behinderung einer ausreichenden Wasserabgabe eine dem Korper gefahrliche 
Ubererwarmung zustande kommen kann. Die SchweiBsekretion kann im Gegensatz zur 
Wasserabgabe durch direkte Verdunstung durch Atropin weitgehend ausgeschaltet werden. 

Gesteigerte perspiratorische Wa8serabgabe - bis zu mehreren Litem taglich _ 
wird im Ausschwemmungsstadium von Ode men und nach vermehrter Fliissig
keitszufuhr beobachtet. Umgekehrt hat man im Anfangsstadium, besonders 
bei Odemkranken, eine Verminderung der perspiratorischen Wasserabgabe 
festgestellt. 

Reines Wasser ist em Gift. 

Cephalopoden sterben in destilliertem Wasser rasch unter heftigen Krampfen. Intra
venose Injektion reinen Wassers totet in einer Menge von 100-150 ccm pro Korperkilo 
die Versuchstiere Runde und Kaninchen. Es kommt zu einer Au£losung von roten Blut
korperchen innerhalb der GefaBbahn, zur Ramoglobinamie. 

1 ATWATER and BENEDICT: Experiment on metabolism of matter and energy. U. S. 
Dep. agric. Washington Bull. 136, 141 (1903). 

2 RUBNER: Arch. f. Ryg. 33, 151 (1898). 3 WOLPERT: Arch. f. Ryg. 36,203 (1899). 
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Bekannt ist die reizende Wirkung reinen Wa8sers auf die Augenbindehaut, 
die Schleimhaut der Nase und des Rachens. Spater tritt eine Verquellung der 
Epithelien mit nachfolgender AbstoBung ein. Vielleicht beruht auf dieser 
Wirkung der giinstige EinfluB, welcher der Spiilungsbehandlung bei Magen
katarrhen nachgeriihmt wird. 

Diese Bemerkungen machen es schon deutlich, daB reines Wasser, in groBen 
Mengen aufgenommen, auch beim Menschen zu Storungen fUhren muB, da der 
Korper aus seinem Mineralvorrat aus dem "giftigen" reinen Wasser seinen 
Geweben adaquate physiologische Salzlosung herstellen muB. 

1. Verminderung der Wasserzufuhr. 

Die Einschrankung der Wasserzufuhr ist im allgemeinen schwerer zu ertragen 
als verminderte Nahrungszufuhr. "Es gibt wohl Hungerkiinstler, Durstkiinstler 
gibt es nicht" sagt E. MEYERl . 

Bei vollkommener Fliissigkeitsentziehung stehen den Versuchspersonen noch 
etwa 500 g Oxydationswasser maximal und vielleicht ebensoviel Wasser aus 
den festen Nahrungsmitteln zur Verfiigung. Dementsprechend sinkt die Harn
menge auf Werte von 500-200 cern abo Auch die perspiratorischen Wasser
verluste werden bis auf wenige 100 cern reduziert, und zwar nimmt dabei haupt
sachlich die Wasserverdampfung von der Haut, weniger die von den Lungen 
abo 1st der Korper durch pathologische Vorgange besonders reich an Wasser 
(Hohlenhydrops, (jdembildung), so konnen durch iiberschiissige Wasserabgabe 
stark negative Bilanzen zustande kommen, woraus in wenigen Tagen ein starker 
GewichtsrUckgang resultiert. Aber auch unter physiologischen Bedingungen 
fiihrt eine so weitgehende Einschrankung der Wasserzufuhr zur Austrocknung 
des Gewebes, indem 6-8 % des Korperwassers verloren gehen, woraus eine ent
sprechende Gewichtsabnahme resultiert. Diese Wa8serverarmung des Korpers 
auBert sich zunachst an der Zusammensetzung des Blutes, dessen Trockenriick
stand zunimmt, was mit einer Steigerung des spezifischen Gewichts verbunden 
ist. Durch die Abnahme des Blutwassers kommt es zu einer relativen Zunahme 
der roten Blutkorperchen, deren Zahl urn 500000-1000000 ansteigen kann 2. 

Auch der Hamoglobingehalt steigt nach Wasserentziehung urn 1-2% an. Langer 
dauernder Wassermangel fiihrt zu schweren Schadigungen; besonders empfind
liche Zellen kommen zumZerfall, ihre Zerfallsprodukte zur Ausscheidung, woraus 
eine negative Stickstoltbilanz resultiert. Vielleicht wirken die Zerfallsprodukte, 
die schlieBlich nur ungeniigend ausgeschieden werden konnen, an sich toxisch. 
Zu einer Steigerung der Verbrennungen, von der friiher viel die Rede war, 
kommt es nicht 3. 

Die Erscheinungen des Durstes kiindigen sich zuerst in einer lastigen Trocken
heit im Munde an, welche auf einer verminderten Speichelsekretion beruht; 
bald stellt sich ein allgemeines Unbehagen und ein unbezwingbares Verlangen 
nach Fliissigkeitsaufnahme ein. Diirstende Tiere verweigern die Nahrungs-

1 MEYER: Zur Pathologie und Physiologie des Durstes. Schriften der wissenschaftlichen 
Gesellschaft in StraBburg. Triibner 1918. 

2 DENNIG: Z. physik. u. diiit. Ther. 1/2 (1898/99). 
3 STRAUB: Z. BioI. 38, 537 (1899). - SALOMON: Slg klin. Abh., H.6. Berlin: August 

Hirschwald 1905. 

22* 
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aufnahme; bei Hunden kommt es zum Erbrechen, wenn der Wasserverlust 
10% des Korpergewichts betragt. 

Eine genauere Analyse der beim Durst eintretenden Erscheinungen ist von 
L. R. MULLER versucht worden. Die Trockenempfindung in der Mundschleim
haut ist nicht identisch mit dem Durstgefiihl. Toxische Dosen von Atropin 
machen zwar trockene Schleimhaute, bedingen aber keinen Durst. Auch Be
feuchtung des trockenen Mundes des Diirstenden kann die qualende Empfindung 
nur ganz voriibergehend beseitigen. Auch die Wasserverarmung der Gewebe 
ist nicht die letzte Ursache der Durstempfindung, da sogar bei wasserreichen 
Geweben (Hydropsien der Herzkranken) lebhafter Durst empfunden wird. Das 
Wesentliche scheint die molare Konzentrationszunahme des Blutes zu sein, die 

Abb.40. Links: Kurve des Innendruckes der Speiserohre nach 18stiindigem Durste, uud rechts: unmittelbar 
danach nach Aufnahme von reichlich Fliissigkeit. (Nach L. R. MULLER: Das vegetative Nervensystem. Berlin: 

Julius Springer 1920.) 

an einem hypothetischen, wahrscheinlich im Hypothalamus gelegenen Durst
zentrum "empfunden" wird. Von hier aus werden durch viscerale Vagusfasern 
Anregungen zu Muskelspannungen im Oesophagus gegeben, die sich bei Diirsten
den graphisch registrieren lassen (vgl. Abb.40). 

AIle die hier beschriebenen Erscheinungen stellen sich in gleicher oder ahn
licher Weise ein, wenn der Korper grofJe Wasserverluste erleidet, die durch ent
sprechende Mehraufnahme nicht kompensiert werden konnen. Besonders bei 
schweren Darmerkrankungen werden beim Menschen die Folgeerscheinungen 
extremer Wasserverluste beobachtet. Bei der Cholera deckt schon die klinische 
Untersuchung die Zeichen der Gewebseintrocknung auf: die Gewebe verlieren 
ihren Turgor, die Schleimhaute sind trocken, die Augen eingesunken. Die starken 
Wadenschmerzen sind als Folge der veranderten Gewebszusammensetzung 
gedeutet worden. Das Blut wird eingedickt, die Zahl der zelligen Elemente 
nimmt zu, das spezifische Gewieht>des Blutes steigt; sein Trockenriickstand 
wird groBer. Das gleiche wird bei schweren Enteritiden der Kinder beobachtet; 
auch artifiziell lassen sich solche Zustande der Gewebseintrocknung erzeugen, 
wenn durch Eingabe von Abfiihrmitteln groBe enterale Wasserverluste erzwungen 
werden. Leidet die Wasseraufnahme not, dadurch, daB die aufgenommene 
Fliissigkeit den Weg zum Darm verlegt findet, z. B. beim Kardiacarcinom, 
bei Pylorusstenose, so resultiert ebenfalls eine Eintrocknung der Gewebe, die 
sich an der Konzentrationszunahme des Blutes bequem verfolgen lafit. Auch 
nach starkem Schwitzen ist eine Blutkonzentrationszunahme durch Nachweis 
der Senkung des Gefrierpunkts gefunden worden 1. 

1 BENDIX: Dtsch. med. Wschr. 1904 I. 
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2. Folgen gesteigerter Wasserzufuhr. 
Die physiologischen Folgen uberreichlicher Fl1i8sigkeitszutuhr sind nach ver

schiedener Richtung untersucht worden. Eine vermehrte SchweiBsekretion tritt 
unter diesen Bedingungen nicht ein, der Energieverbrauch wird nicht gesteigert. 
Die fUr die Erwarmung des aufgenommenen Wassers notige Calorienmenge 
ist relativ gering. v. NOORDEN1 berechnet als Aufwand fUr die Erwarmung 
von 8 Liter Wasser, die ein an Diabetes insipidus leidender Knabe von 24 kg 
Korpergewicht trank, 150 Calorien. Fur die Anstellung von Stoffwechselver
suchen ist die Kenntnis der Wirkung groBer Wassermengen auf die Stickstoff
ausfuhr von weittragender Bedeutung. Zahlreiche Versuche sind in dieser 
Richtung angestellt worden. Der am besten durchgefuhrte stammt von 
NEUMANN 2. NEUMANN nahm in einer 24tagigen Untersuchungsperiode absolut 
gleiche N ahrung auf. Er teilte die Untersuchungszeit in 5 Abschnitte, steigerte 
im 2. und 4. Abschnitt die Wasserzufuhr von 970 auf 3900 bzw. 3700 ccm. 
Seine Versuche hatten folgendes Ergebnis: 

Ta belle 8. 

N·Bilanz In 
H,O Snmma 

Periode der in Getranken 
Tag: 1 I I I I I I 2 3 4 5 6 7 8 9 

ganzen 
Periode 

1 971 + 0,43 + 0,19 -0,16 -0,06 1 +0,4 
2 3000-3900 -3,8 -2,4 -0,1 -3,16 -6,3 
3 600- 900 + 3,35 + 1,92 + 0,78 -0,0 + 6,1 
4 3100-3700 -3,16 - 1,51 1 + 0,59 + 0,51 -0,23 +0,19 +0,59 + 1,01+ 1,23 -0,89 
5 700-1700 + 2,91 + 0,72 + 0,42 + 0,88 +4,9 

VEIL 3 zeigte, daB der GenuB abundanter Flussigkeitsmengen nach seinem 
Aufhoren zunachst eine Hyperosmose bzw. Hyperchloramie, d. h. eine Zunahme 
der molaren Konzentration hervorruft. Als Folge davon setzt fur die Dauer 
der Hyperosmose eine Polyurie ein. Es hat also die Aufnahme groBer Wasser
mengen das paradoxe Resultat einer vorubergehenden molaren Bluteindickung, 
welche ihrerseits das nach der Aufnahme groBerer Flussigkeitsmengen auf
tretende Durstgefuhl erklart. Wird die Wasserzufuhr bei einem Gesunden tage
lang auf etwa 6 Liter gesteigert (REGNIER), so entstehen ebenso Storungen 
im Austausch zwischen Blut und Geweben, die zu einer Ausschwemmung von 
Mineralien aus den Geweben ins Blut fUhren. Wird der Versuch p16tzlich abge
brochen, so ist die Folge dieser molaren Konzentrationszunahme des Blutes 
ein qualendes Durstgefuhl; bei wiIlensschwachen Menschen kann dieses der 
AnlaB einer dauernd gesteigerten Wasseraufnahme werden. Die Zunahme der 
molaren Konzentration des Blutes ist durch den Nachweis der Steigerung des 
Aschengehalts des Serums (von 0,7 auf 1,6% in den Versuchen REGNIERs 4) und 
den der Gefrierpunktsdepression (auf - 0,63° am Morgen des 5. Nachtags in dem 
erwahnten Versuch) erwiesen. STEYRER 5 fand nach Einnahme von 5 Liter 
Pilsner Bier in 4 Stunden ein LI von - 0,64°. Vorher betrug LI- 0,54°. 

1 v. NOORDEN: Handbuch der Pathologie des Stoffwechsels, 1. Aufl., S.141. 1893. 
2 NEUMANN: Arch. f. Hyg. 36, 248 (1899). 
3 VEIL: Dtsch. Arch. klin. Med. 119, 376 (1917). 
4 REGNIER: Dtsch. Arch. klin. Med. 119, 376 (1917). 
5 STEYRER: Beitr. chern. Physiol. u. Path. 2, 320 (1902). 
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Bei Geisteskranken und psychisch gestorten Menschen fUhrt eine pnmare 
Storung des Durstgefiihls zu einem krankhaften Vieltrinken. Die Nieren passen 
sich dem erhohten Angebot an, die Hammenge steigt, die Konzentration nimmt 
abo LiiBt man solche Kranken dursten, so vermindert sich die Hammenge und 
das spezifisehe Gewieht steigt an. 

Eine symptomatisehe Polyurie und Polydipsie findet sich bei der Zucker
hamruhr. Die groBen Hammengen sind Folgen der Zuekerausscheidung. Die 
Hammenge waehst mit der ausgeschiedenen Zuekermenge. Ein strenger Par
allelismus zwischen Ham- und Zuckermenge besteht nicht. 1m Gegenteil konnen 
groBe Hammengen aueh prozentual mehr Zucker enthalten und ein erhohtes 
spezifisehes Gewieht zeigen als kleine. 

Einen breiten Raum in dem hier erorterten Kapitel iiber die gesteigerte 
Wasserabgabe nimmt die Frage nach der Bedeutung der Hypophyse fUr den 
Wasserhaushalt ein. Man hat geradezu die H ypophyse als den Regulator des 
Wasserhaushalts bezeiehnet und stiitzte sich dabei auf Beobachtungen an 
Kranken mit Diabetes insipidus; sieher werden auffallend haufig bei dieser 
Erkrankung gleiehzeitig Storungen an der Hypophyse beobachtetl. Diabetes 
insipidus, wortlich "nicht sehmeckende" Wasserharnruhr, wird eine Storung 
des Wasserhaushalts bei anatomiseh gesunden Nieren bezeiehnet. Der Zwang 
zur vermehrten Harnbereitung wird auch durch Wasserentziehung nieht gehoben. 
Es werden in 24 Stunden 10-20, ja selbst bis 40 Liter Ham entleert, wenn die 
Kranken unbehandelt bleiben. Wird die Wasser- und Salzzufuhr diszipliniert, 
so laBt sich die Hammenge unsehwer auf 4-6 Liter herabdriicken. Der unbe
zwingliche Durst wird als Folge der Wasserverarmung der Gewebe aufgefaBt. 
1m Mittelpunkt des Geschehens steht die verminderte Konzentrationsfahigkeit 
der Niere besonders fUr Koehsalz. Der reiehlieh entleerte Harn ist kaum gefarbt, 
sein spezifisches Gewieht liegt zwischen 1001 und 1005. Der Gefrierpunkt liegt 
wesentlich niedriger als der Gefrierpunkt des Blutes. Ebenso ist die Koehsalz
konzentration im Ham geringer als im Blut. Der prozentige Gehalt an Ham
stoff liegt im Ham dagegen immer hoher als im Blute. Es handelt sich also urn 
eine funktionelle Teilstorung der Nieren fiir die Konzentrierung der Chlorionen, 
des Biearbonats und der Basenaquivalente. LaBt man einen Diabetes insipidus
Kranken dursten, wird das Allgemeinbefinden sofort schwer gestort. Ein langer 
fortgesetzter Durstversueh ist lebensgefiihrlich. Da die Wasserausscheidung 
trotz mangelnder Zufuhr we iter geht, muB das Korpergewicht schnell sinken. 
Blut und Gewebe werden eingedickt, die Zahl der roten Blutkorperehen und der 
Hamoglobingehalt steigen ebenso wie der Gehalt des Plasmas an Troekensubstanz, 
EiweiB und Rest-N. Trotz des Wasserentzugs bleibt die Kochsalzkonzentration 
des Hams niedrig. Blutdruck und HerzgroBe zirkulierende Plasmamengen sind 
unverandert. 

Subcutane Einverleibung von Hypophysenhinterlappenextrakten beseitigt 
bei Diabetes insipidus-Kranken die wesentlichen Symptome voriibergehend; 
die hoehgradige Polyurie versiegt; die Unmogliehkeit die harnfahigen Stoffe 
genugend zu konzentrieren, wird gleiehfalls fiir Stunden aufgehoben: die Kranken 
vermogen einen hochkonzentrierten Ham zu liefem; aueh das dritte Symptom, 

1 FRANK: Berl. klin. Wschr.1912I, 393. -SIMMONDS: Munch. med. Wschr.1914I, 180.-
BERBLINGER: Verh. dtsch. path. Ges. 1913, 272. - DOMAGK: Klin. Wschr. 1923. 
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das qualende Durstgefiihl, wird durch die Injektion von Hypophysensubstanz 
voriibergehend beseitigt. Es verhalten sich aber nicht aIle FaIle gleichmaBig. 

Gegen die hypophysare Genese der Wasserruhr sind aber auch gewichtige 
Einwande erhoben worden. So konnte man an Hunden die Hypophyse total 
exstirpieren, ohne dafJ eine Polyurie einsetzte1 • Dagegen sollen Verletzungen 
an der Hirnbasis des Zwischenhirns eine permanente Polyurie auslOsen konnen. 
Ob aber der negative Ausfall solcher Totalexstirpationen der Hypophyse die 
Lehre von der hypophysaren Genese vollkommen abtun konnen, erscheint doch 
fraglich. Es ist denkbar, daB auch fiir die Hypophyse Nebenkeime, vielleicht 
in Gestalt der Rachendachgebilde, vikariierend eintreten konnen. 

So viel ist nach den bisher vorliegenden Untersuchungen jedenfalls sicher, 
daB Hypophysenextrakte auf die Tatigkeit der Nieren einwirken, und zwar im 
wesentlichen im Sinne einer Hemmung der Diurese und einer Zunahme der 
Konzentration. Diese Wirkung bleibt auch nach Durchtrennung der Nieren
nerven nicht aus 2. Ob aber die unter physiologischen Bedingungen von der Hypo
physe abgegebenen Sekretmengen ausreichen, die Erscheinungen des akuten 
Versuchs auch nur angenahert zu erzielen, ist mit Recht bezweifelt worden. 
Auch eine direkte nervose Beeinflussung des Wasserwechsels geht nicht von der 
Hypophyse, vielmehr von den an das Infundibulum angrenzenden Partien aus. 
Durch Einstich in das Tuber cinereum kann man 3 bei Tieren eine Vermehrung 
der Wasserausscheidung unter gleichzeitiger Verminderung der molaren Harn
konzentration erzeugen. Auch klinische Erfahrungen sprechen dafiir, daB 
man - wenn man iiberhaupt ein Wasserregulationszentrum annehmen will -
dasselbe richtiger in das Zwischenhirn, nicht aber in die Hypophyse lokalisieren 
muB. Nach dem bisher vorliegenden Tatbestand ist es das Richtigste zuzu
geben, daB die Art der offenbar bestehenden Beziehungen zwischen Diabetes 
insipidus einerseits, Nervensystem und innerer Sekretion andererseits vorlaufig 
unbekannt ist. Ja es scheint nicht einmal gewiB, ob die Ursache der Ausscheidung 
eines mangelhaft konzentrierten Harns beim Diabetes insipidus letzten Endes 
renal bedingt ist oder ob primiire Gewebsanomalien vorliegen. Fiir die meisten 
FaIle wird wohl eine Storung des gesamten, den Wasserhaushalt regelnden 
Hypophysenzwischenhirnsystems anzunehmen sein. 

3. Die Storungen der Wasserabgabe. 
Der Wasserbestand des Korpers unterliegt zunachst Schwankungen, welche 

durch einseitige Erniihrung bedingt werden konnen. Hunde speichern bei langerer 
Brotfiitterung Wasser und geben beim Ubergang zur Fleischnahrung nach einer 
yoraufgehenden Kohlehydratperiode fast his zu I Liter Wasser aus ihrem Korper 
ab 4• Auch an Katzen und Kaninchen wurden durch systematische Versuche 
iiber den EinfluB verschiedener Nahrungsmittel auf den Wassergehalt der 
Organe erhebliche Schwankungen festgestellt 5• 

Auch den Kinderarzten ist bekannt, daB nach Ubergang einer iiherwiegenden 
Kohlehydratnahrung zu einer eiweiB- und fettreicheren Ernahrungsweise groBe 

1 CAMUS et Roussy: C. r. Soc. BioI. Paris 75, 34, 35 (1913). 
2 OEHME: Klin. Wschr. 1923 I. Ubersichtsreferat iiber den Wasserhaushalt. 
3 LESCHKE: Arch. f. Psychiatr. 59. - Z. klin. Med. 87. 
4 BISCHOFF u. VOlT: Die Gesetze der Ernahrung des Fleischfressers, S.21O. 1860. -

WEIGERT: Jb. Kinderheilk. 61, 178 (1905). 6 TSUBOl: Z. BioI. 44, 377 (1904). 
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in Gewichtsstiirzen sich auBernde Wasserverluste auftreten. Bei dem Mehl
nahrschaden der Kinder wird geradezu von einer atrophisch hydramischen Form 
dieser Erkrankung gesprochen. Bei einer Analyse der Leber eines am Mehl
nahrschaden gestorbenen Kindes fanden FRANK und STOLTE! folgende Zahlen, 
denen zum Vergleich die bei einem fiir diesen Fall als normal geltenden Werte 
eines Ekzemkindes beigefiigt sind: 

Trockensubstanz . 
Gesamtasche. . . 

Mehlkind 
19,9% 
1,44% 

Ekzemkind 
27,25% 
1,24% 

Bei Hunger und bei Unterernahrung nimmt der Wassergehalt der Organe zu. 
Die friiher als Gefangniskachexie gefiirchtete Krankheit, welche nach W ALD 
in 41 verschiedenen Gefangnissen in Frankreich, England und Nordamerika die 
Haupttodesursache darstellte, verlief im wesentlichen unter dem Bild einer all
gemeinen Wassersucht. Die traurigen Erfahrungen, welche wir wahrend des 
Krieges in Mitteleuropa machten, haben uns gelehrt, daB diese Gefangniskachexie 
nichts anderes ist als eine unter den besonderen Bedingungen der Internierung 
entstandene Odemkrankheit. Diese entsteht als Folge einer langdauernden, 
quantitativ, vielleicht auch qualitativ unzureichenden Ernahrung (Naheres 
s. oben S.240). Auch bei Zuckerkranken, welche mit Hafer ernahrt werden, 
treten Wasserretentionen in Gestalt von Odemen auf. Der Ersatz von Fett durch 
Kohlehydrate laBt das Korpergewicht infolge von Wasserstapelung ansteigen; 
auch wenn EiweiBmenge, Salzmenge und das Saure-Basenverhaltnis konstant 
gehalten werden. Diese Wasserstapelung in der kohlehydratreichen Periode ist 
nicht die Folge einer Hemmung der Nierenarbeit, im Gegenteil zeigt sich beim 
VOLHARDschen Wasserversuch eine prompte sogar iiberschieBende Ausscheidung. 
Die Ursache der Wasserstapelung bei kohlehydratreicher Kost ist in der ver
anderten Beschaffenheit der Gewebe zu suchen. Die Wasserstapelung der kohle
hydratreich ernahrten Zuckerkranken tritt aber nur dann zutage, wenn auBer 
dem Wasser auch Kochsalz oder Natriumbicarbonat angeboten wird. 

NaturgemaB wird jede Form von sichtbarer oder physikalisch nachweisbarer 
Wasseransammlung in den groBen Korperhohlen (Hydrops) oder in den Geweben 
(Odem) besonders im Anschoppungsstadium zu negativen Wasserbilanzen oder 
zu verminderter Wasserabgabe fiihren. 

Einfache Wasserwanderungen, die an einer Stelle zu Odembildung fiihren 
auf Kosten des Wasserbestandes anderer Gewebe bei ungestorter Bilanz, gehoren 
durchaus zu den Seltenheiten. TACHAU hat im HOFMEISTERschen Laboratorium 
an Mausen derartige Beobachtungen gemacht. 

4. Die Odempathogenese. 
1m Zusammenhang mit den Starungen des Wasserhaushalts muB die krank

hafte Wasserabscheidung in die Gewebe hinein an dieser Stelle kurz erortert werden. 
Bis heute ist die Frage nach der Odempathogenese heiB umstritten. 

Unter Odem wird eine Starung des Wasser- und Mineralhaushalts verstanden, 
welche zu Ansammlung von freibeweglicher Fliissigkeit in tropfbarer Form 
in den Gewebsliicken AnlaB gibt. In der Regel ist mit der Odembildung eine Zu
nahme des Korpergewichts verbunden. Das Wesen des Odems besteht aber nicht 

1 FRANK U. STOLTE: Jb. Kinderheilk. 78, 167 (1913). 
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allein in der Wasserverhaltung, sondern in der falschen Verteilung des Wassers 
im K6rper. Bei Odemkranken k6nnen 10-20 Liter im Korper zuruckgehalten 
werden. Diese krankhaften Wasserverhaltungen konnen gewichtsmaBig die Halfte 
des Korpergewichts ausmachen. Bevor Odemflussigkeit sich in den Spaltraumen 
des Gewebes sammelt, wird da8 Gewebe 8elb8t durch Veranderung 8eine8 Quellung8-
zU8tande8 wa88erreicher. Dieses sog. Praodem kann ohne das sichtbare Auitreten 
teigiger Schwellungen bis zu 6 Liter Wasser im Korper festhalten. Liegen die 
Ursa chen der Odempathogene8e in den Geweben, die infolge einer irgendwie 
bedingten Storung eine erhohte Wasseraffinitat aufweisen, oder liegen sie in den 
GefaBen, deren Wand infolge der zugrunde liegenden Erkrankung nicht mehr 
imstande ist, das "Blutwasser" in genugender Menge zuruckzuhalten, oder 
handelt es sich um eine gestorte Ruckresorption von Gewebswasser in die Capil
laren? 

Man kann unterscheiden zwischen einer aktiven und pa88iven Wassersucht. 
Die letztere kann wieder bedingt sein durch AbfluBstorungen der Gewebsflussig
keit ins Blut oder in die Lymphbahn. Fur die aktive Wassersucht werden als 
Ursachen die Erhohung des Capillardrucks, ein Sinken des Gewebsdrucks, 
Zunahme der GefaBdurchlassigkeit, chemische Anderungen des Blutes und der 
Gewebsflussigkeit diskutiert. 

Die Vielheit der Ursachen bei der Odembildung erhellt schon aus der Mannig
faltigkeit der Krankheitsbilder verschiedenster Atiologie, die mit universellen 
und lokalisierten Hydropsien einhergehen. Am haufigsten werden Wasser
ansammlungen in der Unterhaut und in den groBen Hohlen bei Nieren- und 
Herzkrankheiten beobachtet. Sehr viel untersucht wurden wegen ihrer para
digmatischen Bedeutung die Odeme, welche bei vollkommen intakter Herz
und Nierenfunktion nach langdauernder Unterernahrung vorkommen (Odem
krankheit). Die Abhangigkeit des Wasserwechsels von der intakten Funktion 
der Nerven zeigen die angioneuroti8chen Odeme, die Odeme der Hemiplegiker, 
die fluchtigen circumscripten und rasch wieder schwindenden Hautanschwel
lungen beim QUINcKEschen Odem. DaB andererseits Giftwirkung in vielen Fallen 
unter den atiologischen Faktoren dominieren, zeigt das entzilndliche Odem, 
vielleicht auch das bei Reinjektion des Antigens beobachtete Odem im ana
phylaktischen Symptomenkomplex (ARTHussches Phanomen). DaB die Drusen 
mit innerer Sekretion an der Aufrechterhaltung eines normalen Wasserwechsels 
beteiligt sind, machen die eigentumlichen Zustande des M yxodem8 wahrscheinlich. 

Die Aufrechterhaltung des naturlichen Wasserbestandes unseres Korpers 
ist von vielen Funktionen abhangig. Jede Storung einzelner oder aller dieser 
Funktionen kann zur Odembildung fUhren. Die extrarenalen Faktoren 8ind 
vor allem fUr die Odementstehung maBgeblich. 

Bei allen Erorterungen uber die Entstehung der Odeme ist es zweckmaBig, 
zu unterscheiden zwischen Ernahrungstranssudat, Gewebsflussigkeit und 
Lymphe. Die Geweb8/lU88igkeit bezieht ihr Material aus dem Stoffwechsel der 
Zellen, das Tran88udat ist die aus den arteriellen Capillaren stammende Nahr
flussigkeit. Die hydropischen Veranderungen sind nicht allein bedingt durch 
Vermehrung der in den erweiterten GefaBen zirkulierenden Lymphe oder durch 
Vermehrung der Gewebsflussigkeit, die zur Hohlenbildung im Gewebe AnlaB 
gibt, sondern es lassen sich besonders histologisch die Zeichen hydropi8cher 
Veranderung der einzelnen Zellen und vermehrte Quellung der Strukturelemente 
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der Gewebssubstanzen nachweisen. Der Menge nach iiberwiegt fraglos, zum 
mindesten beim Rauthydrops, das zwischen den Zellen gelagerte Wasser, das 
beim Einschnitt in odematoses Gewebe leicht abtropft und in geeigneten Fallen 
durch Capillardrainage literweise gewonnen werden kann. 

Zum Verstandnis solcher pathologischer Wasseransammlungen sei eine kurze 
Betrachtung der Lymphbildung und ihrer Storungen vorausgeschickt. 

Die Lymphe ist fiir den Saftaustausch ebenso wichtig wie das Blut. Beide stehen in 
inniger Wechselbeziehung. Storungen des Blutstroms bedingen immer eine Behinderung 
des Lymphstroms. Die bisher am besten untersuchten Formen dieser Stiirungen sind der 
Hydrops - Wasseransammlung in den serosen Hohlen - und das Odem - iibermaBige 
Fliissigkeitsansammlung in den Geweben. 

Das LymphgefaBsystem besteht aus den im Gewebe liegenden Lymphcapillaren und 
der Lymphbahn im engeren Sinne - den klappenfiihrenden LymphgefaBen. SchlieBlich 
sind dem Lymphsystem noch die Adnexe der Lymphbahnen zuzurechnen (groBe serose 
Hohlen, Subdural-, Subarachnoidealraum, Augenkammern, die mit Fliissigkeit gefiillten 
Raume des Ohrs, Truncus lymphaticus dexter, Ductus thoracicus). Schleimbeutel und 
Sehnenscheiden sind anders zusammengesetzt und gehoren nicht zum Lymphsystem. 

Die eigentlichen Anfange des Lymphsystems sind die Lymphcapillaren, die als blind
geschlossene, endothelbekleidete Hohlraume im Gewebe liegen. Sie nehmen durch ihre 
Wandung die Gewebsfliissigkeit auf. Eine offene Verbindung der Lymphcapillaren mit 
Spalten oder Liicken des Gewebes besteht nicht. Nach LUDWIGS Filtrationstheorie ist die 
Menge der gebildeten Lymphe abhangig von der Difterenz des in den Capillaren herrschenden 
Druckes und der Spannung im Gewebe. Diese Differenz kann einmal durch arterielle Druck
steigerung, zweitens durch Stauung, welche den Capillardruck erhoht, und drittens durch 
eine verminderte Gewebsspannung vermehrt werden. Weiterhin ist nach derselben Theorie 
die Menge der gebildeten Lymphe abhangig von der nach ihrer GroBe wechselnden Filtla
tionsflache und der fiir das einzelne Gebiet konstanten, fiir verschiedene Gebiete wechselnden 
GefaBpermeabilitat und schlieBlich ist Wassergehalt und Viscositat des Blutes fiir die Menge 
der gebildeten Lymphe entscheidend. LUDWIG glaubte seine Auffassung, daB die Lymphe 
durch Filtration von Blutfliissigkeit durch die Capillarwand hindurch gebildet wird, durch 
folgenden Versuch zu beweisen: Wird am Hunde der Plexus pampiniformis unterbunden, 
so tritt unter machtiger Erweiterung der LymphgefaBe Schwellung und Odem der Hoden 
auf, und es gelingt leicht, tropfbare Lymphe zu gewinnen. N ach Losung der Ligatur schwellen 
die LymphgefaBe wieder abo HEIDENHAINI trat dieser rein physikalischen Anschauung 
mit dem Einwand entgegen, daB man auch nach Unterbindung der Aorta in den abge
bundenen Gebieten noch Lymphe findet, obgleich hier doch der Druck gleich Null sei, was 
nach STARLING 2 fiir die Capillaren und Venen auch in dem von der Zirkulation ausge
schlossenen Gebiet nicht zutrifft. Nach HEIDENHAINs Auffassung ist die Lymphe ein 
Sekret der Capillarendothelien, das nach Injektion verschiedenartiger Substanzen ver
mehrt abgesondert wird, ohne daB der Blutdruck gleichzeitig zu steigen braucht (Lymph
agoga). 

ASHER 3 stellt schlieBlich eine cellularphysiologische Theorie der Lymphbildung auf, 
indem er einen wechselseitigen Austausch zwischen GefaBen und Geweben annimmt. 

Von den Theorien der Odempathogenese konnen diejenigen, die das Odem 
auf eine vermehrte Lymphstromung zuriickfiihren wollen, als erledigt angesehen 
werden. GroBere Beachtung verdienen die Versuche von COHNHEIM und LIOHT
HEIM 4, welchen es gelang, bei hydramisch gemachten Tieren durch Schadigung 
der Raut lokalisierte Odeme zu setzen. Dagegen ist aber mit Recht eingewandt 
worden, daB man hieraus nicht auf eine isolierte Schadigung der Capillaren 
schlieBen diirfe, sondern daB eben das ganze Gewebe mitgetroffen wiirde. Die 

1 HEIDENHAIN: Pfliigers Arch. 49 (1891). 
2 STARLING: J. of Physiol. 2 (1894). 
3 ASHER: Der physiologische Stoffaustausch zwischen Blut und Geweben. Jena 1909. 
4 COHNHEIM: Virchows Arch. 69, 106 (1877). 
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osmotischen Theorien der Odembildung weisen darauf hin, daB unter patho
logischen Verhaltnissen der osmotische Druck in den Geweben dem des Blutes 
und der Lymphe iibersteige und es auf diese Weise zu einer Wasserverschiebung 
nach der Richtung der Gewebe hin komme. 

Nach M. H. FISCHER1 ist das Odem die Folge einer Quellung der Organ
kolloide. Diese Quellung wird durch Sauren bedingt, welche durch Storung 
der oxydativen Prozesse in den Zellen entstehen. Die Sauerung des Organismus 
solI unter den verschiedensten Bedingungen (Vergiftungen, mangelnde O-Zufuhr, 
Retention von harnfahigen Substanzen) zustande kommen. Dieser Sauretheorie 
ist von vielen Seiten entgegengetreten und ihr durch zahlreiche Experimente 
der Boden entzogen worden. Das Wertvolle an den FISCHERschen Ausfuhrungen 
ist, wie SCHADE 2 betont, der Grundgedanke von der Wichtigkeit der Quellungs
vorgange fur die Odeme. 

Eine neuerdings viel diskutierte Hypothese von EpPINGER 3 stiitzt sich auf 
die Erfahrung, daB Myxodemkranke groBe Neigung zeigen, per os oder sub
cutan einverleibte NaCl-Losung im Gewebe festzuhalten, was als Folge einer 
abnorm gehemmten Organtatigkeit gedeutet wird. Die Zufuhr von Schilddriisen
substanz bringt, wie EpPINGER zeigte, die Diurese in Gang. Er glaubt daher, 
daB das Thyreoidin fUr den intermediaren Wasser- und Salzstoffwechsel von 
iiberragender Bedeutung sei. Fur den Fliissigkeitsaustausch zwischen Blut 
und Geweben macht STRAUB 4 folgende Krafte verantwortlich: 1. Der Druck 
des Blutes in den Capillaren, der als Filtrationsdruck Wasser abpressen kann, 
2. der diesem entgegenwirkende extracapillare Druck (Gewebsspannung), 3. der 
osmotische Druck, der durch die Capillarwand getrennten Fliissigkeiten, 4. die 
Durchgangigkeit der Capillarwand fUr verschiedene Stoffe und deren Anderung, 
5. aktive Sekretionsskrafte der Capillarwandendothelien, 6. die Leichtigkeit, 
mit der sich Wasser aus dem Plasma abpressen laBt, seine Ultrafiltrierbarkeit; 
sie hangt vorwiegend ab von dem kolloidosmotischen (onkotischen) Druck des 
PlasmaeiweiBes, 7. die wasseranziehende Kraft des Gewebes, seine Quellbarkeit. 

Die Vielheit der hier mitgeteilten Auffassungen, von der jede in einzelnen 
Punkten zutreffend, fur aIle Entstehungsarten menschlicher Hydropsien aber 
unzureichend ist, zeigt, daB es nicht moglich ist, eine einheitliche Ursache fiir aIle 
Formen lokalisierter oder generalisierter Wassersucht zu finden. Fiir eine groBe 
Gruppe stehen sicher physikalische Momente im Vordergrund; die in ihrer Lokali
sation von der Schwere abhangenden Odeme der Herzkranken sprechen ein
dringlich fUr diese Auffassung. DaB die GefaBe in ihrem von den Vasomotoren 
geregelten Verhalten fUr manche Falle lokalisierter Odeme maBgebend sind, 
zeigen die in Stunden auftretenden und wieder schwindenden QUINcKEschen 
Odeme und die durch rein mechanische Einwirkung entstehende Urticaria factitia. 
Eine zweite Gruppe, die mit allgemeinem Haut- und Hohlenhydrops einhergeht, 
umfaBt chronische, den ganzen Organismus gleichmaBig treffende Schiidigungen 
durch Untererniihrung (Odemkrankheit, Hungerodem). Vielleicht gehoren hierher 
auch manche als kachektische t'Jdeme beschriebene Zustande, z. B. bei der 

1 FISCHER, M. H.: Das Odem. Dresden 1910. 
2 SCHADE: Die physikalische Chemie in der inneren Medizin. Dresden 1921. 
3 EpPINGER: Zur Pathologie und Therapie des menschlichen Odems. Berlin: Julius 

Springer 1917. 
4 STRAUB: Lehrbuch der inneren Medizin, 2. Auf I. Berlin: Julius Springer 1934. 



348 Die Storungen der Milzfunktion. 

Krebskachexie. Bier liegt eine tiefgreifende Storung der den Fliissigkeitstrans
port besorgenden Funktion der Capillaren der Baut und serosen Auskleidung 
der groBen Korperhohlen vor. Bei manchen Formen der Nierenerkrankung 
(akute Nephritis und degenerative Nephrose) sind fUr die auftretenden Odeme 
sicher die Ausscheidungsstorungen des Wassers die wesentliche Ursache. DaB 
daneben die Retention harn£ahiger Substanzen eine toxische Schadigung der 
Capillaren bedingen kann, muB zugegeben, aber es muB gleichzeitig betont 
werden, daB manche Formen, die zu weitgehender Retention und sogar zur Uramie 
fiihren, eine toxische Schiidigung der Capillaren mit nachfolgender allgemeiner 
Hydropsie vermissen lassen (Nierensklerose). Siehe Kapitel XV. 

Neuere vor allem von SCHADEl vertretene Anschauungen stellen bei der 
Frage naeh der Genese der Odeme kolloidchemische StOrungen in den Vordergrund. 
Nach ihm ist der Quellungszustand der Gewebe im Korper ein ungesattigter. 
Der Erreichung der Quellungssattigung wirken die mechanische Gewebsspannung 
und der konkurrierende Quellungsdruck der Nachbargewebe einschlieBlich des 
Blutes entgegen. Die Faktoren, welche im Lebenden die Gewebsquellung beein
flussen, wurden von SCHADE nach Richtung und Starke vergleichend gepriift. 
Ihrer Starke nach ordnen sie sich in der Reihe : mechanischer Druck-Kolloide
H-OH-Ionen-Salze-Nichtelektrolyte. Es wird ein ausgepragter Quellungs
antagonismus angenommen, nach dem das eine Kolloid immer gerade dann 
quellen solI, wenn ein anderes im Korper benachbart gelegenes zur Entquellung 
kommt und umgekehrt. Das Bindegewebe zeigt in sehr ausgesprochener Form 
solchen Antagonismus im Quellungsverhalten gegeniiber der Zelle. An dem 
normalen Wasseraustausch im Gewebe sowie an der Odembildung sollen nach 
der physikochemischen Betrachtungweise drei Energiearten beteiIigt sein, die 
mechanische Energie, die osmotische Energie und die onkotische Energie 
(Gesamtheit der kolloidbedingten Drucke nach SCHADE). Jede dieser Energie
arten kann bei Storungen ihrem quantitativen Betrage nach die Fiihrung iiber
nehmen. Den Typus der Quellungsodeme stellen nach physikalisch-chemischer 
Auffassung die Alkaliodeme dar, in geringerem MaBe auch die Salzodeme der 
Kinder. Die von M. H. FISCHER fUr die Odempathogenese angeschuldigte 
Gewebssauerung laBt nach der SCHADESchen Auffassung vom Bindegewebe 
keine Quellungsodeme in diesem Gewebe entstehen. Odeme vorwiegend osmo
tischer Art sind die Entziindungsodeme, die Stauungsodeme dagegen verkorpern 
die dritte Gruppe, die mechanischen Odeme. 

XII. Die Storungen der Milzfunktion. 
Eines der schwierigsten Kapitel der Physiologie und Pathologie des Menschen 

betrifft die M ilz. Das hat seinen Grund darin, daB wir weder iiber den feineren 
Bau, noch iiber die Funktion des Organs zureichend unterrichtet sind. Wahrend 
auf der einen Seite die Milz an fast allen krankhaften Vorgangen mehr oder 
weniger beteiIigt ist, wissen wir auf der anderen Seite, daB die vollstandige Ent
fernung des Organs aus dem Korper ohne grobere Storung jahrelang ertragen wird. 

Die grobe Struktur der Milz wird bestimmt durch das Kapsel- und Stiitz
gewebe, durch das lymphatische Gewebe und schlieBlich durch das Milzparenchym 

1 SCHADE: Z. klin. Med. 96 (1923). 
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im engeren Sinne, namlich die rote Pulpa. In der roten Pulpa sollen sich die der 
Milz. eigentiimlichen Funktionen vorwiegend abspielen. Das Gerust der Milz 
ist nicht ein einfaches Geflecht von Bindegewebe wie etwa das parenchym
tragende Bindegewebsnetz der Leber. Das geht schon daraus hervor, daB die 
Milz mit einem Blutschwamm verglichen werden kann, dessen mittleres Fassungs
vermogen auf 200 ccm und dessen Ausdehnungsvermogen auf das 3fache Volumen 
geschatzt wird. Die Funktion der Milz als Blutspeicher verlangt daher einen 
besonderen dehnbaren Stiitzapparat. Tatsachlich wird die Milzkapsel al" eine 
bindegewebig-elastische Haut beschrieben, welche aus kollagenen und elastischen 
Fasern gewoben ist. 1m Trabekelsystem, welches als eigentliches Stiitzgeriist 
der Milz anzusehen ist, verlaufen die groBen GefaBstamme. Jedoch gibt es 
wesentlich mehr Balken ohne GefaBe als mit solchen. Macerationspraparate 
lassen die baumartige Verastelung des Trabekelsystems bis in die feinsten 
Zweige erkennen. Die Trabekel bestehen aus Bindegewebe mit eingelagerten 
starken elastischen Fasern. In die Kapsel sowohl wie in die Balken ist glatte 
Muskulatur eingewoben. Doch beginnt bei der Beschreibung der Ausdehnung 
der glatten Muskulatur in der Milz bereits der Streit der Autoren. 

Das lymphatische Gewebe der Milz ist in engen Beziehungen zu den GefaBen 
angeordnet. Die knotchenformigen Anschwellungen der GefaBscheiden werden 
als "MALPIGHISche Korper" beschrieben. Diese MALPIGHISchen Korperchen 
sind von einer Knotchenrandzone umgeben. Die weiBe Milzpulpa setzt sich 
also aus lymphatischem Gewebe zusammen. Dieses ist von einem retikularen 
mesenchymalen Grundgewebe aufgebaut, in dessen Maschen die lymphocytaren 
Elemente eingelagert sind. Die feineren lymphocytaren Elemente der Milz lassen 
sich von den kleinen Lymphocyten des Elutes nicht unterscheiden. Die Knot
chenrandzone ist locker gebaut, ihre Zellen sind groBer und die Struktur erscheint 
dadurch im ganzen heller. Die viel umstrittenen Sekundiirknotchen weisen nach 
HELLMANN l einen fiir jedes Individuum charakteristischen Typus auf. Sie sind 
im Kindesalter am besten entwickelt und verschwinden langsam nach dem 
20. Lebensjahr. 

Die rote Pulpa besteht aus GefaBwandzellen, Sinusendothelien und Reticulum
zellen mit eingestreuten Blutkorperchenzellen. Die Raume der roten Pulpa, 
die ihren groBten Teil ausmachen, sind ein Teil des ElutgefaBsystems der Milz 
und werden auch als Flutkammern beschrieben. Auf die Einzelheiten des kom
plizierten GefaBbaus kann hier nicht eingegangen werden, zumal nach neueren 
Auffassungen mit einer wechselnden Beschaffenheit der Capillarbahnen der Milz 
zu rechnen ist 2. 

Die Funktionen der MHz. 
Von den Funktionen der Milz sind bisher folgende bekannt: 
1. Die Blutspeicherung und Regulierung der im Umlauf befindlichen Blut

mengen. 
2. Die vorbereitende Mitarbeit an der Blutmauserung. 
3. Entfernung von Gewebstriimmern, Fremdkorpern und Bakterien aus 

der Blutbahn. 

1 HELLMANN: LymphgefaBe, Lymphknotchen, Lymphknoten. Handbuch der mikro
skopischen Anatomie, Bd. 6, 1. Teil. 1930. 

2 HUECK: Die normale menschliche MHz als BlutbehliJter. Verh. dtsch. path. Ges.1928 
und Krkh.forsch. 3. 
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4. Beteiligung am Stoffwechsel, besonders am Fettstoffwechsel mit Hilfe 
des Reticuloendothelialapparats. 

5. Die antiblastischen oder onkolytischen Funktionen der Milz und 
6. schlieBlich die wechselseitigen Beziehungen von Milz und Knochenmark. 
Die Tatsache, der schon unter physiologischen Bedingungen wechselnden 

GroBe der Milz ist lange bekannt. Wir verdanken BARCROFT 1 die Einsicht in 
die naheren Bedingungen des Vorgangs des schwankenden Milzvolumens. Wird 
die Milz von Tieren nach Eroffnung der Bauchhohle an ihrem Rande mit Metall
klammern gekennzeichnet und in die Bauchwand ein Fenster eingenaht, so 
lassen sich durch direkte Beobachtungen oder mit Hilfe des Rontgenverfahrens 
die Schwankungen der MilzgrofJe unter wechselnden Bedingungen gut wahr
nehmen. LaBt man Ratten Kohlenoxyd einatmen, so ist die Milz nach dem 
Tode der Tiere frei von Kohlenoxyd. Offenbar bewirkt der verringerte Sauerstoff
gehalt des Blutes uber den Weg des Zentralnervensystems eine Kontraktion 
der Milz und ihrer GefaBe, die sich dadurch mit dem in ihr gespeicherten Blut 
von der ubrigen Zirkulation absperrt. 

Bewegungen veranlassen die Milz ihren Blutspeicher zu entleeren und da
mit die kreisende Blutmenge zu vermehren. Nach BARCROFT solI die Milz 
bei ihrer Kontraktion die kreisende Blutmenge etwa um 10% erhohen; viel
leicht ist das haufig bei starkem Laufen einsetzende Steehen in der linken 
Seite auf eine starke und schmerzhafte Milzkontraktion zuruckzufUhren. 
Auch die rasche Anfangszunahme der roten Blutkorperchen bei Aufenthalt 
von Tieren und Menschen in verdunnter Luft, wird durch einen vermehrten 
BlutabfluB aus der Milz erklart, sie bleibt bei entmilzten Tieren aus. 
Die spater eintretende Polycythamie, welche auf vermehrter Bildung von 
Blutkorperchen beruht, ist unabhangig von dem Vorhandensein der Milz. 
Nach Bluttransfusionen laBt sich mit Hilfe des Rontgenverfahrens eine deut
liche Zunahme der MilzgrofJe feststellen 2. 20-30 Minuten nach Adrenalin
injektion laBt sich auch beim Menschen rontgenologisch eine Verkleinerung der 
Milz mit gleichzeitiger Vermehrung der roten Blutkorperchen in der Zirkulation 
nachweisen. Fur die Differentialdiagnose der verschiedenen Formen der Spleno
megalien hat man diese Tatsache als Adrenalinprobe herangezogen. Bei einer 
Milzvenenthrombose wird sich das Organ naturgemaB wenig oder gar nicht 
verkleinern konnen. 

Die vorbereitende Mitarbeit der Milz bei der Blutmauserung ist durch ver
schiedene Beobachtungen gesichert. Die groBen monocytenahnlichen Pulpazellen 
phagocytieren die geschadigten und gealterten roten Blutkorperchen. Diese 
werden im Zellinnern in ein braunliches korniges Pigment umgewandelt. Auch 
auBerhalb des reticuloendothelialen Systems solI der Erythrocytenzerfall vor 
sich gehen. Die roten Blutkorperchen werden offenbar bei jeder Milzpassage 
gewissermaBen angedaut. Fur eine Art "Vorverdauung" der roten Blutkorper
chen in der Milz sprechen die Ergebnisse vergleichender Prufung der roten Blut
korperchen in Milzarterie und Milzvene auf osmotische Resistenz. Dieselbe ist 
im Venenblut gegenuber dem Arterienblut deutlieh herabgesetzt. Nach Adrenalin
injektion werden besonders viele vorverdaute Erythrocyten in die Blutbahn 

1 BARCROFT: Some recent work on the functions of the spleen. Lancet 1926 I, 544. -
Die Stellung der Milz im Kreislaufsystem. Erg. Physiol. 25, us (1926). 

2 WEICKSEL: Milz- und Bluttransfusion. Z. exper. Med. 64, 336-355 (1929). 
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geworfen, was sich durch ein verandertes Resistenzbild im Sinne der erhohten 
osmotischen Empfindlichkeit der kreisenden roten Blutkorperchen nachweisen 
laBt. Umgekehrt hat man nach Splenektomie eine Resistenzerhohung der 
roten Blutkorperchen feststellen konnen. Ob bereits in der Milz Bilirubin aus 
dem zerfallenen Blutkorperchenmaterial gebildet wird, ist strittig (s. S. 194). 
Bei der perniziosen Anamie hat HIJMAN VAN DEN BERGH im abflieBenden Milz
venenblut mehr Bilirubin nachgewiesen als im Blut der Milzarterie. Wird durch 
Unterbindung der Milzvene eine kunstliche Stauung gesetzt, so kiindigt sich der 
erhohte Blutkorperchenzerfall durch nachfolgende Pleiochromie und Urobilinurie 
an 1. Der Abbau der roten Blutkorperchen in der Milz wird durch Erythrophagen 
eingeleitet und geht bis zu einer Zerstorung des Hamoglobins weiter. Dabei solI 
im wesentlichen die Eisenkomponente aus dem Molekiil herausgeschlagen, der 
eisenfreie Rest der Leber zugefiihrt werden. Die MHz kann als Ort der Eisen
speicherung im Organismus angesehen werden. Unter sonst gleichen Bedin
gungen scheidet ein Mensch, dem die Milz ent/ernt ist, taglich mehr Eisen aus, 
als ein Gesunder 2. Dieses Speicherungsvermogen der Milz beschrankt sich im 
wesentlichen auf das im intermediaren Eisenstoffwechsel frei werdende Eisen, 
wahrend ihr Eisengehalt von der alimentaren Eisenzufuhr weitgehend unabhangig 
ist. Auch bei Hunden hat die Splenektomie eine verstarkte Eisenabgabe zur 
Folge, woraus geschlossen wird, daB die Milz eine den intermediaren Eisenstolf
wechsel regulierende Funktion hat. 

Eine fiir pathologische Verhaltnisse bedeutsame Funktion der Milz ist ihre 
Filtertatigkeit gegeniiber den im Blute kreisenden Bakterien. Es gelingt nahezu 
bei allen Infektionserkrankungen die Erreger durch bakteriologische Unter
suchungen in der Milz nachzuweisen. Fiir die Malariaplasmodien gilt das gleiche, 
auch dann, wenn diese im Blut nicht mehr zu finden sind. Oft bedingt das in 
der Milz gestapelte Malariapigment eine bei der Sektion auffallende grauschwarze 
Farbung. Bei der Anthrakose und Argyrose lassen sich diese von auBen in den 
Korper gedrungenen Pigmente in reichlichem MaBe in der Milz nachweisen. 
Bei Tieren kann man durch Einbringen von Farbstoff in die Blutbahn die Filter
tatigkeit der Milz besonders schon demonstrieren. Die perniziOse Anamie der 
Ratten, welche auf einer bakterieHen Infektion beruht, verlauft bei entmilzten 
Tieren todlich, wahrend sie, solange die Milz vorhanden ist, latent bleibt. DaB 
die Milzentfernung nicht immer einen schweren Verlauf kiinstlich gesetzter In
fektion zur Folge hat, beruht darauf, daB auch auBerhalb der Milz der Reticulo
endothelialapparat an der Bekampfung der Infektion teil hat. 

Besonders interessant ist die Beteiligung der Milz an dem Fett- und Lipoid
stolfwechsel, die wir erst in jiingster Zeit naher kennengelernt haben. Wir wissen, 
daB reichliche Fiitterung von Kaninchen mit Cholesterin zu einer Cholesterin
speicherung im Reticuloendothelialapparat in und auBerhalb der Milz fiihrt. 
Bei diabetischer Lipoidiimie kommt es zu Splenomegalie mit starker Lipoidin
filtration der Milz. Eigene Studien haben mich gelehrt, daB es primare 
essentielle Storungen des Fettstoffwechsels auch bei nichtzuckerkranken 
Menschen gibt, die mit einer Dauerlipoidamie und erheblicher VergroBerung 
von Leber und Milz und Ablagerung von Lipoiden in der Raut einhergehen. 
Bei dieser sog. essentiellen Xanthomatose ist es fraglich, ob es sich lediglich 

1 l'RmRAM: Wien. klin. Wschr. 1913 ll. 
2 BAYER: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 21, 22 und 27. 
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um eine starke Vermehrung der normalen Blutlipoide oder um em auch 
qualitativ abgeartetes Lipoidspektrum handelt, welches zu der abnormen 
Speicherung im reticuloendothelialen Apparat fiihrt. In diese Gruppe der 
Lipoidstoffwechselstorungen mit MilzvergroBerungen gehort auch die Spleno
megalie bei Morbus Gaucher, bei der NIEMANN-PICKschen Erkrankung und bei 
der SCHULLER-CHRISTIANSchen Erkrankung, die an anderer Stelle dieses Buches 
erwahnt sind. 

Nach reichlichen Gaben von Vitamin A sieht man besonders schon die starke 
Fettspeicherung in den Pulpazellen der MilzI (Abb.41). 

Die nach Milzentfernung auftretenden Vermehrungen der Blutfette sind in 
ihrer Bedeutung noch nicht geniigend geklart. Ob die Milz lediglich ein lipoid

Abb.41. Milz: Hoehgradige Verfettung der Pulpazellen bei 
einer Ratte, die 4 Tage lang in 1 cern SesamOi 100000 Ein· 
heiten Vitamin A per os erhielt. (Nach DOMAGK und 

v. DOBENECK.) 

speicherndes oder vielleicht auch 
lipoidverarbeitendes Organist, steht 
dahin. Ebensowenig ist die Rolle 
der Milz im EiweiBstoffwechsel 
geklart. Entmilzte Tiere sollen einen 
gesteigerten EiweiBumsatz aufwei
sen. Eine heiBumstrittene Frage 
ist die histologische Stellung des 
oft exzessiven Milztumors, welcher 
beim M orbu8 Banti gefunden wird. 
Die Milz kann bei dieser Erkran
kung ein Gewicht von 8 kg er
reichen. Das Organ als Ganzes 
zeigt eine feste, zahe Konsistenz, 
auf dem Schnitt eine dunkelrote 
Farbe. Das histologische Bild wech
selt mit der Dauer der Erkran
kung. 

In dem ersten Stadium werden Binde-
gewebswucherungen um die Zentral

arterie herum gefunden, oft in solcher Ausdehnung, daB der fibrose Anteil im Follikel
zentrum tiber die Halfte des ganzen Durchmessers fur sich in Anspruch nimmt. Diese 
Veranderung wird von BANT! als Fibroadenie beschrieben. Er halt sie fur das von ihm 
aufgestellte Krankheitsbild ftir charakteristisch. Diese fibrosen Bindegewebswucherungen 
greifen in den spateren Stadien auf die Pulpa tiber, in den sklerotischen Follikeln sind 
reichlich elastische Elemente nachweisbar. Weiter werden endophlebitische Veranderungen 
an der Milzvene, der P{ortader und den Mesenterialvenen gefunden. 

Das Entscheidende fUr die Abgrenzung dieses Krankheitsbildes von anderen 
Splenomegalien ist der Nachweis, daB die Leber erst sekundar im Sinne einer 
atrophischen Cirrhose erkrankt. 1m Endstadium dieser Erkrankung findet sich 
rotes Knochenmark. UMBER 2 schlieBt aus Stoffwechseluntersuchungen an ein
schlagigen Fallen, daB in der Milz solcher BANTI-Kranker nicht nur ein hamo
lytisches, sondern auch ein auf den gesamten Organismus wirkendes toxisches 
Agens gebildet wird. Dieses Toxin fiihrt zu einem toxogenen EiweiBzerfall und 
damit zu negativer Stickstoffbilanz. Nach Entfernung der Milz schlagt die 
vorher negative Bilanz in eine positive um. 

1 DOMAGK U. v. DOBENECK: Virchows Arch. 290, 38[; (1933). 
2 UMBER: Mtinch. med. Wschr. 1912 II, 1478. - Z. klin. Med. 55, 1 (1904). 
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Man hat ferner der Milz eine krebsverhiitende Aufgabe, eine antiblastische 
oder onkolytische Funktion zugesprochen. Das beruht auf der Beobachtung, 
daB im krebsbefallenen Organismus die Milz meist unbeteiligt und metastasenfrei 
bleibt. Unter 15000 Obduktionen hat ROGER! nur zwei primare Milztumoren 
nachweisen konnen. Auch bei allgemeiner Carcinomatose wird die Milz nur ganz 
ausnahmsweise befallen. Die Tatsache, daB die Milz trotz des lacunaren Aufbaus, 
ihrer BlutfUlle und der verlangsamten Durchblutung und selbst bei wiederholter 
Einschwemmung von Tumorzellen stets metastasenfrei erscheint, hat den 
Gedanken aufkommen lassen, daB ihr geschwulst16sende Wirkungen zukommen 2. 

Der mit dem Alter fortschreitende Milzschwund und die damit eintretende Lah
mung der onkolytischen Krafte des Organs, wird mit der zunehmenden Krebs
haufigkeit im hoheren Alter in Zusammenhang gebracht. 1m Verfolg dieser Vor
steHung hat man versucht aus der Milz krebsheilende Extrakte herzustellen, 
mit welchem Dauererfolg, miissen weitere Versuche lehren. 

In nicht seltenen Fallen hat die Entfernung einer gesunden aber verletzten 
Milz zu einer langsamen Zunahme der roten Blutkorperchen gefiihrt. Diese 
Polycythiimie ist beim Menschen bis zum Tode nicht wieder verschwunden. 
Solche Beobachtungen fiihrten zur Annahme, daB mit der Milz ein die Erythro
poese hemmender Faktor entfernt wurde. Diese Polycythamie der Splenekto
mierten wird aber immer nur in einem Teil der FaIle beobachtet. Ein regelmaBiger 
Befund bei allen entmilzten Menschen und Saugetieren ist das Auftreten von 
kleinsten Kerntriimmern in den roten Blutkorperchen. Diese sog. JOLLy-Karper 
finden sich beim Menschen sonst nur bei schweren Blutkrankheiten (perniziOse 
Anamie, hamolytischer Ikterus). Die JOLLy-Korperchen verschwinden selbst 
nach Jahrzehnten bei den entmilzten Menschen nicht mehr aus dem Blut. 
Ihr Auftreten nach der Splenektomie beweist den EinfluB der Milz auf die Ery
thropoese im Knochenmark 3• Die meisten Autoren treten fUr eine Hemmungs
funktion der Milz auf das Knochenmark ein; sie fUhren fUr ihre Auffassung 
die Tatsache an, daB nach Splenektomie unter Umstanden eine pathologische 
Steigerung der Zahlen fiir rote Blutkorperchen einsetzt und ferner die Tat
sache, daB nach Milzentfernung die roten Blutkorperchen bei pernizioser 
Anamie sich wieder vermehren. Ferner sollen kleine Blutentziehungen bei 
milzlosen Tieren aus dem Grunde besser vertragen werden, weil bei ihnen 
die Regeneration des Blutes schneller erfolgt. Auch auf die Zahl der weifJen 
Blutkarperchen und Thrombocyten hat die Milzentfernung einen steigernden 
EinfluB. Bei verschiedenen Formen von MilzvergroBerungen hat man Leuko
und Thrombopenien beobachtet, so daB FRANK4 von splenomegaler Myelo
toxikose spricht. 

In der Klinik spielen die M ilzvergrafJerungen eine bedeutende Rolle. Eine 
Einteilung der Splenomegalien nach anatomischen Gesichtspunkten stoBt auf 
erhebliche Schwierigkeiten. Zur Orientierung iiber das Vorkommen von Milz
vergroBerungen moge folgende AufsteHung dienen: 

1 ROGER: Brit. J. exper. Path. 1927, Nr 3. 
2 FICHERA: Endogene Faktoren in der Tumorgenese und der heutige Stand der Versuche 

einer biologischen Therapie. Berlin: Julius Springer 1934. 
3 HIRSCHFELD: Handbuch der allgemeinen Hamatologie, Bd. 1, 2. HaUte, S. 1066. 1933. 
4 FRANK: Aleukia, hamorrhagica. Berl. klin. Wschr. lIno II, 41. - Aleukia splenica. 

Ber!' klin. Wschr. 1916 I. 

Biirger. Patho\ogische Physiologie. 2. Anfl. 23 
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I. MilzvergroBerungen bei Kreislaufstorungen: 
a) im groBen Kreislauf (Stauungsmilz), 
b) im Pfortaderkreislauf (thrombophlebitische Splenomegalie). 

II. MilzvergroBerungen bei Bluterkrankungen: 
a) Leukamie, 
b) perniziose Anamie, 
c) hamolytischer Ikterus, 
d) thrombopenische Purpura, 
e) Erythramie, 
f) sog. splenogene Anamien. 

III. MilzvergroBerungen bei Stoffwechselstorungen: 
a) bei Zuckerharnruhr, 
b) bei GAUCHERscher und NIEMANN-PIcKscher Krankheit, 
c) beim SCHULLER-CHRISTIN -HANDschen Syndrom, 
d) bei der splenomegalen Lipoidose. 

IV. MilzvergroBerungen bei verwickelten Storungen (Kreislauf - und Stoff
wechselstorungen) : 
a) bei Lebercirrhose, 
b) bei BANTIscher Krankheit. 

V. MilzvergroBerungen bei infektiosen und Vergiftungskrankheiten: 
a) akuten (septischer Milztumor), 
b) chronischen (Endocarditis lenta, Tuberkulose, Granulomatose, 

Syphilis, Malaria, Kala-Azar usw., Echinococcus). 
VI. MilzvergroBerungen bei Gewachsbildungen: 

a) primaren (Sarkom), 
b) sekundaren. 

Die differenten Formen der MilzvergrofJerung haben eine wechselnde Ent
stehungsbedingung. Bei der myeloischen Leukamie sind es vor allem die Elemente 
der Pulpa, welche hypertrophieren und vermehrt werden, wahrend die Follikel 
zuriicktreten. Bei der lymphatischen Leukamie ist umgekehrt eine Vermehrung 
und VergroBerung der Follikel und eine Verminderung des Pulpagewebes fest
zustellen. Erkrankungen, welche mit einem Zerfall von roten Blutkorperchen 
einhergehen, fiihren durch Anreicherung von Blutkorperchentriimmern zu einer 
VergroBerung des Organs: spodogener Milztumor. Man findet unter diesen Um
standen sehr reichlich Erythrophagen und Eisenpigment fiihrende Zellen. Die 
weitere Folge des so gesteigerten Blutzerfalls ist eine Mehrbildung von Galle 
in der Leber. Die Galle wird dickfliissig, enthiilt mehr Bilirubin und Urobilin 
als in der Norm; sie ist pleiochrom. 

Wenn die Blutbildung im Knochenmark aus irgendwelchen Griinden er
lahmt, Z. B. durch einfache Verdrangung bei Carcinom und Sarkom des Knochen
marks oder durch toxische Schadigungen bei Diphtherie, Malaria, Lues oder 
auch durch Rontgenbestrahlung, kommt es zu einem Aufflackern in der seit 
der Geburt ruhenden Milzerythropoese. Gleichzeitig damit wird eine myeloische 
Metaplasie der Milzpulpa unter solchen Umstanden gefunden. In typischer Weise 
findet sich diese myeloische Parenchymbildung bei perniziOser Anamie und bei 
myeloischer Leukamie. 

Unter den Ereignissen, welche zu einer VergrofJerung der Milz fiihren, ist 
die Stauungshyperamie besonders haufig. Die Milzpulpa ist sehr reich an Venen, 
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die Milzvene selbst in das Pfortadergebiet eingeschaltet. Anastomosen fehlen 
fast ganz - die kleinsten Venen, welche aus der Milzkapsel in die Vena azygos 
fiihren, spielen keine Rolle. Diese anatomischen Verhaltnisse fiihren im Gebiet 
der Milzvene dann zur Stauung, wenn die Bedingungen im Herzen (bei Klappen
fehlern an der Mitralis) oder in den Lungen (beim Emphysem, bei adhasiver 
Pleuritis, bei Lungenschrumpfung) zu einer Riickstauung des Blutes iiber den 
Weg der Vena hepatica und Pfortader in der Milzvene AnlaB geben. Eine zweite, 
gleichfalls haufige Ursache der Stauungsmilz sind Zirkulationserschwerungen im 
Gebiet der Pfortader selbst, entweder dadurch, daB ihr Gesamtquerschnitt im 
Bereich der Leber verkleinert oder durch Umbau zum Teil verlegt ist, wie bei 
der Lebercirrhose, oder dadurch, daB ihr Lumen an der Einmiindungsstelle in 
die Leber durch Thrombosierung oder von auBen wirkende Geschwiilste kom
primiert ist. SchlieBlich kann die Milzvene selbst durch Thrombose oder Kom
pression verlegt sein. Bei der Lebercirrhose spielen neben den mechanischen 
Verhaltnissen gewiB noch andere Momente eine Rolle. Von einigen Autoren 
wird angenommen, daB die zur Lebercirrhose fiihrenden toxischen Substanzen 
auch den Milztumor verursachen sollen, und zwar nicht auf dem Umwege iiber 
eine durch die Cirrhose bedingte Stauung, sondern direkt durch toxische Schadi
gung des Milzparenchyms. Von GRAWITZ1 ist der Milztumor, welcher bei der 
akuten gelben Leberatrophie entsteht, dadurch erklart worden, daB die Milz 
beim Untergang von Lebergewebe einen Teil der Funktion, vor aHem die Ver
arbeitung zugrunde gehender roter Blutkorperchen, mit iibernehme. Die Spleno
megalie ist in diesem FaIle als Produkt einer kompensatorischen "Hypersplenie" 
angesehen worden. 

XIII. Pathologische Physiologie des Blutes. 
A. Physiologische V orbemerkungen. 

Zwei Stra13en sind in der Blutbahn vereinigt: die eine den Gaswechsel ver
mittelnde verlauft iiber Lunge-Blut-Gewebe-Blut-Lunge. Die andere ermoglicht 
die Zufuhr der Nahrungsstoffe zu den Geweben und die Ausfuhr der Stoffwechsel
schlacken aus dem Korper. Sie nimmt ihren Weg yom Darm iiber das Blut 
zu den Geweben und zuriick iiber die StraBe des Blutes zu den Ausscheidungs
organen. SchlieBlich stellt die Blutbahn einen Austauschweg fiir die von den 
verschiedenen Organen gelieferten Hormone dar, welche die Wechselwirkung 
aufeinander und auf den Gesamtorganismus ermoglichen. 

Das Blut kann als fliissiges Organ betrachtet werden, welches einer dauern
den Erneuerung bzw. Verjiingung unterliegt. Dank seiner vermittelnden Rolle, 
die es im Verkehr der Organe untereinander spielt, wird das Blut bei jeder 
Erkrankung in Mitleidenschaft gezogen werden. Neben der Harnuntersuchung 
ist die Blutuntersuchung unter den klinischen Untersuchungsmethoden eine der 
wichtigsten geworden; besonders der Ausbau der Mikromethoden erlaubt es 
aus einer veranderten Zusammensetzung des Blutes auf bestimmte Storungen 
des Stoffwechsels (Gicht, Diabetes mellitus, Lipoidosen) zu schlieBen. Eine ganz 
konstante Zusammensetzung des Blutes gibt es nicht. Ruhe und Arbeit, Wach
gem und Schlaf, Aufnahme von festen und fliissigen Korpern verandern das 

1 GRAWITZ: Zit. nach EpPINGER, Die hepatolienalen Erkrankungen, S. 420. Berlin 1920. 

23* 
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Blut dauernd in seiner Zusammensetzung. Auch Kreislaufstorungen konnen 
z. B. in der Anhaufung von Milchsaure im Elute erkannt werden. Ausscheidungs
storungen der Nieren fiihren zu Vermehrung der EiweiBschlacken im Elute. 
Es ist somit bei jeder Erkrankung des Korpers mit Veranderungen der Elut
zusammensetzung zu rechnen. Je feiner die Methoden, urn so friihzeitiger werden 
wir Storungen im physiologischen Geschehen des Organismus erfahren und 
darum bekampfen konnen. 

Zahe wird festgehalten das Gleichgewicht zwischen sauren und basischen 
Valenzen, die 1 sohydrie des Elutes; offenbar weil von der Konstanterhaltung 
der Wasserstoffionenkonzentration alle wichtigen Lebensvorgange der Z~lle be
herrscht werden. Auch die Gesamtsumme der gelosten Stoffe im Elute ist unter 
physiologischen Bedingungen nahezu gleich. Der osmotische Druck des Blutes 
wird durch die Gefrierpunktserniedrigung, welche bei - 0,560 liegt, gemessen. 
Die Tatsache des immer gleichen osmotischen Drucks des Blutes wird als 1so
tonie beschrieben. Sie resultiert aus der Gleichheit der Gesamtsumme der ge
losten Stoffe. Aber auch die Konzentration jedes einzelnen (Isoionie) dieser 
Stoffe wird im Blute gleichmaBig gewahrt. Eine Aufgabe, die vor allem der 
Niere zufallt. 

Die wesentliche aktive Aufgabe des Elutes ist der Gastransport: die Ver
sorgung der Organe mit dem lebenswichtigen Sauerstoff und ihre Entlastung 
von dem Abgas der Kohlensaure. Das Hamoglobin ist der Trager des Sauer
stoffs. Je intensiver die Arbeit der Organe, urn so groBer ihr Sauerstoffbedarf. 
Bei dem Kampf der Teile urn den Sauerstoff treten sehr feinspielende Regu
lationen in Kraft mit dem Ziel, den meisten Sauerstoff immer an den Ort der 
hochsten Leistung heranzufiihren. Diese Verteilerfunktion obliegt den Kreis
laufsorganen, welche neben einer Anderung des Schlagvolumens des Herzens 
durch Erweiterung und Drosselung von Capillargebieten die jeweils zweckmaBige 
Blutverteilung besorgen. Wichtig ist, daB eine geanderte Einstellung der feinsten 
Capillaren auf die zellige Zusammensetzung des Elutes zuriickwirkt. Es konnen 
also durch Umstellung der GefaBweite relative Vermehrungen der roten Blut
korperchen oder Verminderung der weiBen Blutkorperchen eintreten. 

B. Lichtabsorption. 
Das Elut enthalt etwa 15 g- % oder 750g Hamoglobin im ganzen. Der Hamo

globingehalt kann bei unveranderter Gesamtzahl der Erythrocyten vermindert 
sein, wenn das einzelne rote Blutkorperchen an Farbstoff verarmt. Der Erythro
cyt wird dadurch als Sauerstofftrager gegeniiber der Normalzelle minderwertig. 
Das Hamoglobin erscheint wegen seiner bevorzugten Lichtabsorption im griinen 
Teil des Spektrums dem Auge rot. 02Hb ist hellrot, sauerstofffreies Hb dunkelblau
rot. Bei mangelnder Sauerstoffversorgung des Elutes infolge Verkleinerung der 
atmenden Oberflachen in den Lungen oder Verlangsamung des Kreislaufs im 
ganzen oder in einzelnen Provinzen reichert sich das Blut mit reduziertem 
Hamoglobin an, wodurch eine blaurote Farbe resultiert, besonders an den Stellen, 
an welchen die Capillaren sehr oberflachlich liegen (Lippen, Augenbindehaut, 
Nagelfalz). Fiir die Starke der "Elaufarbung" (Cyanose) ist die absolute Menge 
von reduziertem Hamoglobin maBgeblich. 

Die respiratorische Tatigkeit des Blutes ist nicht an seine rote Farbe gebunden. Das 
Oxyhamoglobin des Menschen ist rot, das Haemocyanin der Weichtiere und Krebse 
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welches statt Eisen Kupfer enthalt, ist bei Gegenwart von Sauerstoff blau, ohne Sauerstoff 
dagegen himmelblau bis farblos. Es ist bemerkenswert, daB auch bei Menschen neuerdings 
dem Kupfer bei der Stimulierung der Blutbildung eine Rolle zugeschrieben wird. Bei 
Wiirmern sind griine, bei Insekten gelbe Hamolymphfarbstoffe festgestellt worden. Die 
respiratorische Funktion des Blutes ist also nicht an seine rote Farbe gebunden. Da aber 
der rote Blutfarbstoff innerhalb der Wirbeltierreihe konstant vorkommt, miissen ihm noch 
andere dem Karper niitzliche Funktionen zukommen. 

Unter dieser verdient die Lichtabsorption, auf welche das eigenartige spek
trale Verhalten des Blutfarbstoffs hinweist, besondere Beachtung. Die mensch
liche Raut und Schleimhaut wiirde nicht rosa bzw. rosarot gefarbt sein, wenn 
nicht das Oxyhamoglobin in den Capillaren aIle anderen Strahlen verschluckte. 
Diese roten allein passieren bzw. reflektieren. Die Lichtabsorption durch leben
des bluthaltiges Gewebe ist sichergestellt. Konzentriertes Sonnenlicht, welches 
5 Minuten lang durch ein gut durchblutetes Ohr auf ein lichtempfindliches 
Papier einwirkt, schwarzt dasselbe nicht; wahrend es durch ein blutleergemachtes 
Ohr hindurchfallend bereits nach 20 Minuten eine deutliche Farbung des licht
empfindlichen Papiers hervorruft. Durch zahlreiche ahnlich angestellte Unter
suchungen wurde gezeigt, daB gut durchblutetes lebendes Gewebe nur rotgelbe, 
also wenig rote Strahlen passieren laBt. AIle anderen werden infolge der Filter
wirkung des Oxyhamoglobins absorbiert. Die gut durchblutete Raut wirkt in
folgedessen wie ein Lichtschirm zur Abwehr der Sonnenstrahlen. Das rote 
Lichtfilter schiitzt das Innere des Organismus vor dem EinfluB der blauvioletten 
und ultravioletten Strahlen. Physiologische Bedeutung der roten Blutfarbe be
stiinde demnach darin, die zu den Farbkomponenten des Ramoglobins Gelb 
und Rot komplementaren Farben Griin und Blau zu absorbieren. Gerade diese 
wirken auf die Korperoberflache bei der Zusammensetzung des Rimmelslichts 
und bei den Absorptionseigenschaften der Epidermis besonders kriiftig ein. 

Es ist sehr wohl denkbar, daB die eigentiimliche Pigmentation, die manche 
Kranke mit anamischen Zustanden aufweisen, einen Ausgleich darstellt fiir den 
mangelhaften Lichtschutz, den das hiimoglobinarme Blut ihnen verleiht. Diese 
Pigmentation tritt bei normalem Ramoglobingehalt erst bei relativ intensiver 
Lichteinwirkung zutage. Eine interessante Ausnahme macht die Chlorose, bei 
welcher die abnorm schwache Sonnenbraune geradezu zum Krankheitsbild fiihrt. 

c. Die Blutgase. 
Die im Blute enthaItenen Gase Sauerstoff und Kohlensaure sind darin zum 

groBten Teile chemisch gebunden und nur zu einem kleinen Bruchteile physi
kalisch absorbiert. Das Vorhandensein leicht dissoziierbarer chemischer Ver
bindungen erst gestattet einen fUr die Zwecke des Organismus ausreichenden 
Gastransport durch das Blut, fiir den die einfache physikalische Absorption 
bei weitem nicht ausreichen wiirde. Yom Sauerstoff sind 0,65 Vol.-% im Plasma 
absorbiert, wahrend im ganzen 18,5 Vol.-% im Blute zum groBten Teil an das 
Ramoglobin gebunden sind. 

Fiir die Sauerstoffmenge, welche von der Volumeinheit Blut in einer be
stimmten Zeit aufgenommen wird, sind folgende Faktoren ausschlaggebend: 

1. Der Druck, der den Sauerstoff durch die Membran treibt. Wenn das 
Blut einen Teil seines Sauerstoffs an die Gewebe abgegeben hat, so tritt es mit 
verringerter Sauerstoffspannung in die Lungen ein: je groBer die 02-Spannungs-
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differenz in der Alveolarluft und im Blute ist, desto mehr Sauerstoff wird ceteris 
paribus ubertreten. 

2. Der zweite Faktor, der fUr die Sauerstoffaufnahme in das arterielle Elut 
in Betracht kommt, ist das Volumen Sauerstoff, das die Membran in der Zeit
einheit uberhaupt passieren kann, d. h. der Spannungsausgleich wird durch 
bestimmte physikalische Eigenschaften der Membranen in seinem Ablauf beein
fluBt. Ais solche kommen hauptsachlich folgende in Betracht: Die spezifische 
Permeabilitat, die Dicke und Flachenausdehnung des respirierenden Epithels. 
Je diinner die Diffusionsmembran und je groBer ihre Flachenausdehnung, einer 
um so groBeren Gasmenge wird sie in der Zeiteinheit den Durchtritt ermoglichen. 

3. Als dritter Faktor fiir den Sauerstoffgehalt des arteriellen Elutes ist 
dessen Sauerstoffbindungsvermogen unter optimalen Bedingungen zu nennen. 
Die Sauerstoffmenge, welche ein bestimmtes Blutvolumen aufzunehmen ver
mag, ist in erster Linie von seinem Hamoglobingehalt abhangig. Bei schwersten 
Anamien sinkt der 02-Gehalt abo Aus der Tatsache, daB diese Abnahme nicht 
immer der Minderung des Hamoglobins parallel geht, hat man auf eine ver
schiedene Sauerstoffbindungsfahigkeit des Hamoglobins geschlossen1• Bei An
amien wurde um 20% mehr O2 gefunden, als dem Hamoglobin entsprach: ferner 
hat man 2 fiir I g spektrophotometrisch gemessenes Hamoglobin Sauerstoff
werte gefunden, welche zwischen 0,91 und 1,97 ccm schwanken. Vielleicht haben 
die gefundenen Unterschiede noch eine andere Ursache. Es ist vor allem durch 
die Untersuchungen von BARCROFT 3 und seinen Schulern bekanntgeworden, 
daB die Reaktion des Plasmas fur das Sauerstoffbindungsvermogen des Blutes 
mitbestimmend ist. Eine Alkalitiitsverminderung des Blutes setzt das Sauerstoff
bindungsvermogen des Blutfarbstoffs in meBbarer Weise herab. 

4. Der letzte Faktor, welcher fUr den Sauerstoffgehalt des arteriellen Blutes 
maBgebend ist, ist die Blutstromgeschwindigkeit. Die gesteigerte Blutgeschwindig
keit des Blutes allein erklart es, daB das venose Blut des tiitigen Organs nicht 
selten mehr Sauerstoff enthalt als das des ruhenden. Umgekehrt wird bei einer 
Abnahme der Umlaufsgeschwindigkeit des Blutes eine Verminderung des Sauer
stoffgehalts im venosen Blut resultieren konnen, da das langsamer stromende 
Blut langere Zeit im Kontakt mit dem sauerstoffzehrenden Gewebe stand. 
Weiterhin muB daran gedacht werden, daB speziell bei starken Anamien weite 
Capillargebiete, wie die direkte Beobachtung mit dem Capillarmikroskop lehrt, 
aus der Zirkulation temporar ausgeschaltet sind und dadurch das hamoglobin
arme Blut von ubermaBigen Sauerstoffverlusten geschutzt wird. Diese Ein
engung der Strombahn halte ich fUr eine wichtige kompensatorische Einrichtung 
bei allen Zustanden, welche mit Hamoglobinverminderung einhergehen. 

Eine wirkliche Insuffizienz der Sauerstoffaufnahme bzw. Sauerstoffversorgung 
des Blutes laBt sich nur durch Untersuchung des arteriellen Elutes feststellen 4. 

Man hatte schon lange vermutet, daB die Sauerstoffsattigung des Elutes bei 
ruhiger Atmung nur wenige Prozente hinter der maximalen Sauerstoffkapazitat 
zuruckbleibe. Bemerkenswerterweise gilt das gleiche auch fur Bedingungen, 

1 BOHR: Skand. Arch. Physiol. (Berl. u. Lpz.) 3, 119 (1892). 
2 KRAUS, KOSSLER U. SCHOLZ: Arch. f. exper. Path. 42, 323 (1899). 
3 BARCROFT: The respiratory Function of the Blood. Cambrigde 1914; und verschiedene 

Arbeiten im J. of Physiol. 39, U8, 143; 41, 355. 
4 HURTER: Dtsch. Arch. klin. Med. 108, 1 (1912). 
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wie sie kurzdauernde anstrengende korperliche Arbeit schafft. Interessanter
weise kann es unter den Bedingungen anstrengender Arbeit sogar zu einer leichten 
Steigerung des Sauerstoflgehalts des arteriellen Blutes und zu einer Erhohung 
der Sauerstoffsattigung des Hamoglobins kommen1 . Neben Faktoren, welche 
den Sauerstoffgehalt des Blutes herabzusetzen geeignet sind (gesteigerter Sauer
stoffverbrauch der Gewebe, beschleunigte Passage des Blutes durch die Lungen, 
Verschiebung der Reaktionsverhaltnisse des arteriellen Blutes im Sinne einer 
Siiuerung), kommen andere wirksamere zur Geltung, die den Sauerstoffgehalt 
des arteriellen Blutes wahrend und kurz nach der Arbeit in Meereshohe in die 
Hohe treiben. Die Hamoglobinkonzentration des Blutes nimmt infolge einer 
leichten Vermehrung der Erythrocyten wahrend der Arbeit zu. Die stark ge
steigerte Atemfrequenz treibt die alveolare Sauerstoffspannung in die Hohe; 
von wesentlicher Bedeutung ist ferner die VergroBerung der Atemflache, die 
Lunge wird bei anstrengender Arbeit besser geliiftet und entfaltet, das fiihrt 
zu einer Dehnung der AIveolarwande oder zu einer Verdunnung der Diffusions
membran. Aile diese Faktoren wirken den erstgenannten entgegen mit dem 
schlieBlichen Resultat eines erhohten Sauerstoffgehalts, einer gesteigerten Sauer
stoffkapazitat und einer erhohten Sattigung des Hamoglobins im arteriellen 
Blute. 

Tabelle 9. (Nach HIMWHIcH und BARR.) 
02-Gehalt, 02-Kapazitat und -Sattigung des Hamoglobins vor, wahrend 

und nach kurzdauernder Arbeit. 

Differenz Differenz 
Differenz in der Hitmoglobin- in der 

O,-Gehalt im 0,-Kapazitiit O,-Kapa- silttigung Hilmo-
Name Datum O,-Gehalt zitiit globin-

silttigung 
---

I wilh-vor rend naeh wah-j rend naeh vor With-I rend naeh wah-I rend naeh vor I wah-I rend naeh wah-I rend naeh 

1922 Vol.- Vol.- Vol.- Vol.- Vol.- Vol.- Vol.- Vol.- Vol.- Vol.- Vol.- Vol.- Vol.- Vol.- Vol.-
% % % % % % % % % % % % ., % % ,. 

D. P. B. 8. 8. 19,7 21,4 1,7 20,5 21,9 1,4 96,1 97,7 1,6 
H.E.H. 10. 8. 18,0

1

19,7 19,7 1,7 1,7 19,1 20,0 20,2 0,9 1,1 94,2 98,5 97,5 4,3 3,3 
D. P. B. 15. 8. 19,9 22,7 2,8 21,3 23,8 ,2,5 93,5 95,0 1,5 
H.E.H. 25. 8. 17,61 18,4 18,0 0,8 0,4 19,3 18,9 I 95,3 95,2 
D. P. B. 17.10. 20,6 22,7 2,1 22,1 23,7 

i 
1,6 93,2 95,8 2,6 

M.F. 19.10. 20,8 22,0 22,0 1,2 1,2 22,9 23,0 I 96,1 95,7 
H.E.H. 17.10. 20,0 i21,2 20,9 1,2 0,9 21,1 21,6 j 0,5 94,8 96,8 2,0 

! 

Anders liegen die Verhaltnisse, wenn die Arbeit unter vermindertem atmosphiiri
schen Sauerstofldruck geleistet wird. Unter diesen Bedingungen stellt sich eine 
Verminderung des Sauerstoffgehalts des arteriellen Blutes ein. Da der niedrige 
Sauerstoffdruck bereits in der Ruhe eine Hyperpnoe veranlaBt, kann die nach 
Arbeit sonst eintretende Mehrventilation jetzt kompensatorisch weniger zur 
Geltung kommen. Es kommt hinzu, daB die Sauerstoffsattigung des Hamo
globins 2 schon in der Ruhe bei vermindertem Sauerstoffgehalt der Atmungsluft 
herabgesetzt ist und damit auch die venose Sauerstofftension. Diese wird bei 
Arbeitsleistung zwar noch weiter sinken, erreicht aber unter den angegebenen 
Bedingungen schon bei verhaltnismaBig geringer Anstrengung ein Minimum, 

1 HmwmcH and BARR: J. of bioI. Chern. 97, Nr 2. 
2 DOl: J. of Physiol. M, 43. 
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denn der venose Sauerstoffgehalt kann nicht unter den der Gewebe sinken. 
Letzterer ist praktisch konstant. Eine weitere Senkung der Sauerstofftension, 
die fUr eine VergroBerung des Diffusionspotentials von den Alveolen zu den 
Capillaren im Hinblick auf eine raschere Sauerstoffbeladung bei der gegebenen 
niedrigen Sauerstoffspannung der Luft erforderlich ware, ist nicht moglich. 

Die hier gemachten Andeutungen lassen es wahrscheinlich werden, daB bei 
vermindertem Sauerstoffdruck der AuBenluft korperliche Arbeit eine Verminde
rung des 02-Gehalts des arteriellen Blutes zur Folge haben kann. 

Bei und nach der Arbeit in Meereshohe wurde an Rekonvaleszenten, die bis 
zur Erschopfung arbeiteten, eine deutliche Verminderung der Sauer8tott8attigung 
des Hamoglobins im arteriellen Blute nachgewiesen. 

Besondere Verhaltnisse der Sauerstoffsattigung des Blutes sind bei Anamien 
gefunden worden. Die Tatsachen werden durch untenstehende Tabelle nach 
HURTER am besten illustriert. 

Tabelle 10. Bei Anamien fand HURTER folgende Werte im Arterienblut: 

Rote Himo- O. ge· I 0, be-Blut-Diagnose korper globin funden rechnet Differenz CO, 

Millionen % % % % 

Sekundare Anamie. 3,26 48 8,72 7,4 + 1,32 45,73 
Sekundare Anamie (nach Hamoptoe) 3,4 40 7,09 7,4 -0,31 37,93 
Perniziose Anamie Ia 2,25 40 6,69 7,4 -0,71 54,53 
Derselbe Fall, 14 Tage spater. 3,11 69 9,2 11,28 -2,08 49,79 
Perniziose Anamie II. 2,39 30 4,55 5,55 -1,0 52,04 
Derselbe Fall, 14 Tage spater . 2,80 40 7,05 7,4 -0,35 54,35 
Perniziose Anamie III 0,55 18,5 1,55 3,4 -1,85 35,48 

Dreimal bleiben demnach bei den perniziOsen Anamien die gefundenen O2-

Werte hinter den bei Gesunden gefundenen Sattigungswerten zuruck. HURTER 
glaubt, das Defizit nicht auf eine ungenugende Arterialisation, sondern auf eine 
nachtragliche 02-Zehrung beziehen zu mussen, welche MORAWITZ bei schweren 
Anamien zuerst gefunden hat. 

Vergleichende BlutgasanalY8en yom arteriellen und ven08en Blut wurden in 
groBem Umfange neuerdings von EpPINGER 1 und seinen Mitarbeitern durch
gefUhrt. 

Tabelle 11. Differenzwerte der prozentischen Sauerstoffsattigung. 

Arterielles Blut Venoses Blut Differenz der 

O.-Hi!llO-1 Sittigung oJ-Himo-1 Sittigung 
prozentigen 

globin , Sauerstoff -globm sattigung 
g-% % g-% I % 

Normalfalle etwa 18 90-100 11-13 60-70 25-33 

Perniziose Anamie (Hgl. 30, Erythr. 
0,400 MilL). 2,77 94 1,05 36 58 

Er verwendet diese vergleichende Methode besonders zu dem Zwecke, die 
Stromgeschwindigkeit in einem bestimmten Gewebsabschnitt festzusteIIen, inso
fern die Differenz des Sauerstoffgehalts im arteriellen und venosen Blut als 

1 EPPINGER: Uber das Asthma cardiale. Berlin: Julius Springer 1924. 
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MaB der Blutgeschwindigkeit zu verwerten ist. Je langsamer das Blut die Capil
laren passiert, desto starker verarmt es an Sauerstoff, desto reicher wird es 
an Kohlensaure. Unter den angefUhrten anamischen Fallen sind die Differenzen 
in der Sauerstoffsattigung des Blutes mit wenigen Ausnahmen nicht wesentlich 
groBer als in der Norm wie nebenstehende Tabellen zeigen. 

D. Blutmenge und Zellzahl. 
Eine exakte Kenntnis der gesamten Blutmenge ist fUr das tiefere Eindringen 

in die Probleme der verschiedenen Bluterkrankungen von groBer Bedeutung; 
sie betragt bei gesunden Menschen rund 10% des Korpergewichts. A priori 
ist es denkbar, daB bei vollkommen normalen Werten von Hamoglobin und 
Blutkorperchen in der Volumeinheit doch infolge einer zu geringen Gesamtblut
menge aIle Folgen einer echten Anamie sich einstellen kOnnen. Dieser Zustand 
der Oligamie muB mit Notwendigkeit nach akuten groBen Blutverlusten sich 
einstellen; der Organismus aber sorgt fUr eine rasche Wiederfiillung des GefaB
systems, welche fiir den geordneten Betrieb des Kreislaufs unbedingt notwendig 
ist. Schon nach den nach Aderlassen in dieser Richtung gemachten Erfahrungen 
laBt sich ableiten, daB der Korper mit einer gewissen Zahigkeit an einer mitt
leren Gesamtblutmenge festhalt. 

Vermehrungen der Gesamtblutmenge konnen resultieren aus einer Zunahme 
des Gesamtvolumens bei gleichbleibender Plasmamenge oder durch Vermehrung 
der Plasmamenge bei normal em Gesamtzellvolumen (Plasmaplethora). SchlieB
lich ist als Korrelat der Oligamie mit dem Vorkommen einer Polyamie zu 
rechnen, bei welcher Zellvolumen und Plasmavolumen gleichmaBig vermehrt 
sind. 

Wegen der groBen Bedeutung, welche der Kenntnis der Gesamtblutmenge 
fiir viele pathologisch-physiologische Fragen zukommt, hat man immer wieder 
nach neuen Methoden gesucht, die eine solche Bestimmung in einfacher Weise 
gestatten. Als das brauchbarste Verfahren gilt heute die Kohlenoxydmethode, 
bei welcher eine gemessene Menge Kohlenoxyd eingeatmet wird und darauf 
durch gasanalytische Untersuchungen des Blutes die Gesamtmenge errechnet 
wird. 

Nach den BARCRoFTschen Erfahrungen wissen wir aber, daB gerade nach 
Kohlenoxydeinatmung bestimmte Blutspeicher sich von Kohlenoxyd freihalten. 
Man kann mit den Methoden der Blutmengenbestimmung also nur das zirku
lierende, nicht aber das in den Speichern gehortete Blut mengenmaBig erfassen. 
Neben der Kohlenoxydmethode sind die sog. Farbstoflmethoden fUr die Bestim
mung der Blutmenge vielfach angewendet worden. Als geeignete Farbstoffe 
haben sich Kongorot, Trypanrot und Trypanblau erwiesen. Voraussetzung 
fiir die Anwendung der Farbstoffe sind nach SEYDERHELM1 folgende: 

a) absolute Unschadlichkeit; 
b) Unveranderlichkeit des Farbstoffes in der Blutbahn; 
c) geniigend lange Verweildauer in der Blutbahn; 
d) gleichmaBige Durchmischung in der Blutbahn; 
e) die Moglichkeit, den Farbstoff exakt nachweisen zu konnen. 

1 SEYDERHELM u. LAMPE: Handbuch der allgemeinen Hamatologie. Berlin·Wien 1932. 
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Die erwahnten kolloidalen Farbstoffe verlassen die Blutbahn nur langsam; 
sie werden nicht durch die Nieren, sondern durch die Leber ausgeschieden. 
Bei Lebererkrankungen ist die Ausscheidung verzogert und die Verweildauer 
der Farbstoffe im Blute verlangert. Nach BROWN und ROWNTREE lassen sich 
folgende Veranderungen der Blutmenge unterscheiden: 

Bezeichnung 

liD Einfache Normovoliimie ..... 

~~l%'] Oligocythamische Normovolamie. 

~«m Polycythamische Normovolamie . 

:.=f~~!::m~===---'I Einfache Hypervolamie (Polyamie). 

:1i~£~~1;:1:;;;;;;:=====:1 Oligocythiimische Hypervolamie . 

:_=~i~~m~~ __ --,I Polycythiimische Hypervolamie . 

fa] I Einfache Hypovolamie (Oligamie) 

I Oligocythamische Hypovolamie 

I Polycythamische Hypovolamie. 

~ Zellmenge 

c:J Plasmamenge 

Vorkommen 

normal 

sekundiire Aniimien 

Polycythaemia rubra 

Arbeit, erhiihte AuBentempe-
ratur 

Histamin 

Polycythaemia rubra 

akuter Blutverlust 

Anaemia perniciosa 

Bluteindickung durch Wasser
verlust, Speiserohrenkrebs 

Manche Widerspriiche in den Untersuchungsergebnissen der Blutmengen
bestimmung erklaren sich dadurch, daB die Farbstoffmethoden nur etwas iiber 
die Plasmamenge aussagen konnen, wahrend die Kohlendioxydmethode eigentlich 
auf die Bestimmung des Hiimoglobins und damit der Gesamtmenge der roten 
Blutkorperchen aufgebaut ist. Mit der Kohlenoxydmethode werden durch
schnittlich 80-85 ccm Blut pro Kilogramm Korpergewicht, mit der Farbstoff
methode dagegen 96 ccm pro Kilogramm Korpergewicht gefunden. Die Zu
sammenstellung in der Tabelle laBt erkennen, daB bis zu einem gewissen Grade 
unabhangig voneinander sowohl das Gesamtvolumen der roten Blutkorperchen 
wie auch das der Plasmamenge schwanken kann. 

In der Schwangerschaft z. B. ist die Plasmamenge erhoht, die Blutkorperchen
menge wenig oder gar nicht verandert. Es besteht also eine Plasmahypervol
amie. In der Volumeinheit sind relativ weniger rote Blutkorperchen vorhanden. 
Wir wiirden, wenn lediglich eine Zahlung der roten Blutkorperchen nach der 
iiblichen Methode ohne die Mitbestimmung der Plasmamenge stattfande, leicht 
zu der Vorstellung einer Anamie kommen konnen. 

Die Blutmenge zeigt eine deutliche Abhangigkeit yom Erniihrungszustand. 
Untergewichtige sonst normale Erwachsene zeigen pro 1 kg eine geringe Ver
mehrung der zirkulierenden Blutmenge; Kranke mit Fettsucht dagegen haben 
auf das Kilogramm Korpergewicht bezogen eine Verminderung der Blutmenge. 
So wurden bei Fettsiichtigen mit einem Durchschnittsgewicht von 107 kg statt 
85 nur 62 ccm Blut pro Kilogramm 1 festgestellt. Die absolute Blutmenge zeigt 
sich nur wenig erhoht. Daraus ist der sehr wichtige SchluB abzuleiten, daB bei 
krankhafter Fettsucht die Zunahme des Gesamtblutes weit hinter der krank
haften Zunahme des Korpergewichts zuriickbleibt. Vielleicht ist hierin einer 

1 BROWN and KEITH: Arch. into Med. 33, 217 (1924). 
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der Griinde zu sehen fUr die bei Fettsiichtigen schon bei geringen Anstrengungen 
so rasch einsetzende Atemnot. 

Die Veranderung der Blutmenge durch Ruhe und Arbeit, durch erhohte 
AuBentemperatur oder. fieberhafte Steigerung der Korperwarme sind sehr kom
plexer Art. Der Grund ist darin zu sehen, daB die Blutspeicher in verschiedenem 
MaBe auf die physikalischen Einwirkungen reagieren und ihren Vorrat an die 
Zirkulation mehr oder weniger schnell abgeben. Bereits im Kapitel iiber die 
Pathologie der Milz wurde auf die Bedeutung der Arbeit fUr die Ausschiittung 
des Milzblutspeichers hingewiesen. In Dbereinstimmung damit hat man am 
Menschen nach kurzdauernder Arbeit am Fahrradenergometer eine Steigerung 
der Blutmenge um 1/2 Liter gefunden. Umgekehrt ist das Einhalten vollkommen 
korperlicher Ruhe mit einer Verminderung der Blutmenge verbunden. Bei 
3 Minuten langem Stillstehen soIl die Plasmamenge um etwa 300 ccm abnehmen, 
bei gleichzeitiger relativer Zunahme der roten Blutkorperchen. Diese Erschei
nung wird mit einer Erhohung des Capillardrucks in den unteren Extremitaten 
erklart, durch welche eine eiweiBarme Fliissigkeit aus dem Blute abgepreBt wird. 
In Dbereinstimmung mit dieser Vorstellung hat man nach dem Stillstehen eine 
Zunahme des EiweiBgehalts und des spezifischen Gewichts des Plasmas fest
stellen konnen. 

Steigende AufJentemperatur bewirkt eine Vermehrung der zirkulierenden Blut
menge. Diese Tatsache war fUr BARCROFT der AnlaB, nach Blutspeichern im 
Organismus zu suchen, aus denen diese plOtzlich in den Kreislauf einstromende 
Blutmengen herstammen konnten. Auch kiinstliche Erwarmung im Gliihlicht
bade oder im Schwitzraum bewirken eine solche Vermehrung der zirkulierenden 
Blutmenge. 

Widersprechende Befunde hat man im Fieber gefunden. Chronische Fieber
zustande schaffen ganz uniibersichtliche Verhaltnisse. Kreislaufschadigung und 
Ernahrungsstorungen konnen hier auf die Blutmenge einwirken, ohne daB in 
erster Linie die erhohte fieberhafte Korpertemperatur daran schuld ist. DaB 
man nach den Fieberattacken Malariakranker bald Vermehrungen, bald Ver
minderungen der Blutmenge festgestellt hat, ist verstandlich, wenn man an 
die Wasserverluste, die nach eigenen Beobachtungen bis zu 2 Liter nach einem 
einzigen Anfall betragen konnen, denkt. Auf der anderen Seite konnen durch 
die Fieberattacken die Blutspeicher zur Entleerung kommen, wodurch eine Ver
minderung der zirkulierenden Blutmenge infolge Wasserverlustes wieder aus
geglichen werden kann. 

Sehr wichtig fUr unser klinisches Handeln sind die Verminderungen der 
zirkulierenden Blutmenge im Shock und Kollaps. Wir wissen schon lange, daB 
durch toxische Einfliisse, welche auf das GefaBgebiet des Splanchnicus vor allem 
wirken, bei der Peritonitis eine "Verblutung ins Splanchnicusgebiet" erfolgt. 
Das Blut versackt gewissermaBen in die gelahmten Capillaren; damit nimmt 
die kreisende Blutmenge erheblich und gefahrlich abo Eine solche Verminderung 
der Blutmenge kann allein schon durch langdauernde Narkose bedingt werden. 
Die Hauptgefahr mancher Infektionskrankheiten liegt in dieser durch Capillar
lahmung bedingten Verminderung der zirkulierenden Blutmenge mit ihrer 
schweren Gefahrdung des gesamten Kreislaufs. 

Bemerkenswerterweise findet man bei vielen dekompensierten Herzkranken 
sowohl mit der Farbstoff- wie mit der Kohlenoxydmethode eine Vermehrung 
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der zirkulierenden Blutmenge. Offenbar bemuht sich der Organismus, die Ver
langsamung des Kreislaufs bei kardialer Insuffizienz durch Ausschuttung seiner 
Blutspeicher und damit bewirkter Vermehrung der Hamoglobintrager auszu
gleichen. Gelingt der Ausgleich nicht und kommt es zu ausgesprochener Cyanose 
mit einer Art chronischen Capillarlahmung, so bleiben groBe Blutmengen im 
subpapillaren Plexus liegen und die zirkulierende Blutmenge wird kleiner. Ver
mehrungen der zirkulierenden Blutmenge werden also in der Hauptsache bei 
rein kardialer Insuffizienz, Verminderungen dagegen besonders bei hinzutreten
der GefaBlahmung gefunden. Fur unser praktisches Handeln ist von groBer 
Wichtigkeit, diese beiden Zustande voneinander trennen zu lernen. Bei GefaB
lahmungen mit Verminderung der zirkulierenden Blutmenge sind Campher, 
Coffein und andere gefaBtonisierende Mittel besonders wirksam. Sie bewirken, 
daB die versackten Blutmengen der Zirkulation dem Kreislauf wieder zur Ver
fUgung gestellt werden. Liegt aber ein Versagen des zentralen Motors vor, so 
wird Digitalis, wie jeder Arzt weiB, schnell eine Erleichterung bringen: der 
Appell an die Blutspeicher verstummt; bei gebesserter Zirkulation treten sie 
wieder in ihre Rechte und die bei kardialer Insuffizienz kreisende Blutmenge 
nimmt abo 

1. VergroBerung der Gesamtblutmenge infolge krankhafter Vermehrung 
der roten Blutkorperchen (Polycythamie). 

Zwei Krankheiten, die in ihren Symptomen verschieden sind, fUhren zu 
einer erheblichen Vermehrung der roten Blutkorperchen. Die erste ist die Poly
cythiimie mit Cyanose und Milztumor, auch Erythamie genannt, ohne wesent
liche Steigerung des Blutdrucks (Typus VAQUEZ). Die zweite ist die Poly
cythaemia hypertonica ohne M ilztumor mit ausgesprochener Blutdrucksteigerung 
(200 mm Hg und daruber) (Typus GEISBOCK). Bei beiden Erkrankungen handelt 
es sich nicht nur um eine relative Vermehrung der roten Blutkorperchen in 
der Volumeinheit auf das Doppelte, ja 3fache der normalen Zahl, sondern 
auch um eine VergrofJerung der Gesamtblutmenge, also um eine Plethora poly
cythaemia oder polycythamische Hypervolamie. 

Bei der Polycythaemia hypertonica werden nicht selten chronische Nieren
veranderungen gefunden, die fUr manche FaIle die Blutdrucksteigerung unschwer 
erklaren wurden. Fur andere FaIle kann man in der erheblichen Viscositiits
steigerung des Blutes die Erklarung fUr den hohen Blutdruck finden. Solange 
das vermehrte Blut in erweiterten GefaBen Platz findet, kann derselbe noch 
ausbleiben. Bei dauernder Zunahme der Blutkorperchen wird aber der Wider
stand wachsen und die Zirkulation nur durch Mehrarbeit des Herzens aufrecht
erhalten werden konnen. Fur diese Auffassung spricht auch die gelegentlich 
gefundene Hypertrophie des linken Ventrikels. Es ist somit fraglich, ob in ihren 
Symptomen verschiedene Typen der Polycythamie zwei wesensverschiedene Er
krankungen darstellen oder nur zwei verschiedene Entwicklungsstadien ein und 
derselben Erkrankung. 

Fur die Auffassung yom Wesen der Erkrankung ist die Konzentration des 
Serums, das Verhalten der Leukocyten und schlieBlich der Bau des einzelnen 
Erythrocyten bedeutungsvoll. Bei den spater zu erorternden symptomatischen 
Erythrocytosen handelt es sich meist um eine Eindickung des Blutes. Bei dieser 
ware eine Erhohung der Serumkonzentration zu erwarten. Bei der echten 
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Polycythamie ist das Serum wasserreich und eiweiBarm, was wir in einer 
eigenen Untersuchung bestatigen konnten, und was mit Sicherheit gegen eine 
Eindickung des Blutes sprichtl. 

Die von mir mit BEUMER durchgefiihrten Untersuchungen der isolierten Blutkorperchen 
ergaben neben einer Verkleinerung des Volumens der einzelnen Erythrocyten auf 87~o 
der Norm eine Verarmung derselben an Trockensubstanz und EiweiB. Dieselben nahern 
sich in ihrer Zusammensetzung denen der chlorotischen; in guter Ubereinstimmung damit 
bleiben die Werte des Hamoglobins regelmaBig hinter der Zahl der Blutkorperchen zuriick, 
woraus sich die Erniedrigung des Farbeindex ergibt. 

Die Verkleinerung des Volumens der Einzelzelle ergibt sich aus rein rech
nerischen Erwagungen dadurch, daB der im Hamatokriten festgestellte Volum
anteil der Blutkorperchen am Gesamtblut zuriickbleibt hinter dem Volumanteil, 
den die Erythrocyten bei normaler GroBe und der festgestellten Vermehrung 
einnehmen miiBten. Diese Verkleinerung ist durch Messung des Durchmessers 
der roten Blutkorperchen von mehreren Autoren 2 gefunden worden. 

Das Wesen der Erkrankung liegt in einer vermehrten Bildung von Erythro
cyten, mit der die Zerstorung nicht gleichen Schritt halt. Die Ursachen fUr 
die Uberfunktion myeloischen Gewebes sind unbekannt, die haufig gefundenen 
hohen Leukocytenzahlen zeigen, daB die Erythropoese nicht allein gesteigert 
ist (Leukocytenwerte bis 91000). Ein Zeichen der gegen die Norm gesteigerten 
Blutzerstorung ist der Milztumor und die Neigung zur uratischen Diathese. Ich 
sah in einem typischen Fall vollausgebildete Harnsauretophi an den blauroten 
Ohren. Die Untersuchungen des Gesamtgaswechsels ergaben bei diesen Er
krankungen auffallend hohe Werte. Ais Erklarung fUr diese Erscheinung werden 
diskutiert: 

1. eine vermehrte Gewebsatmung infolge eines noch unbekannten Reizes; 
2. Steigerung der Oxydationen infolge abnorm groBer Sauerstoffzufuhr; 
3. eine Erhohung des Sauerstoffverbrauchs durch die in vermehrter Menge 

gebildeten Blutkorperchen selbst. 
Vielleicht ist die starke Hyperaktivitat der Erythro- und Leukopoese der 

wesentliche Faktor bei der Steigerung des Gaswechsels 3• 

2. Verkleinerung der Gesamtblutmenge infolge akuten und chronischen 
Blutverlustes (Aderla6, Aniimie). 

Verminderungen in der Gesamtblutmenge (Oligamie) treten nach akuten 
Blutungen und nach kiinstlichen Blutentziehungen (Aderlassen) ein. Die Grenze 
des Blutverlustes, der eben noch mit dem Leben vertraglich ist, wird verschieden 
angegeben. Entscheidende Faktoren sind dabei das Alter der Betroffenen, ihr 
Geschlecht, die Raschheit der Blutentziehung. Wird etwa die Halfte des Gesamt
blutes in kurzer Zeit verloren, so tritt der Tod ein. Jugendliche Individuen mit 
prompt regulierendem GefaBapparat ertragen groBe Blutverluste leichter als 
alte, Frauen besser als Manner; ein Blutverlust, welcher, plOtzlich einsetzend, 
dem Leben ein Ende macht, kann, mit Unterbrechungen vor sich gehend, heilen. 
Nicht der Mangel an Sauerstofftragern, sondern die schlechte GefaBfiillung 
wirkt bei schweren Blutungen todlich. 

1 WEINTRAUD: Z. klin. Med. 00 (1904). 
2 VAQUEZ and QUISOME: Surg. medical. 204, 139. - SEYDERHELM U. LAMPE: Erg. inn. 

Med. 27, 245 (1925). 
3 MORAWITZ U. ROMER: Dtsch. Arch. klin. Med. 94 (1908). 
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Die primare Oligamie geht - wenn der Blutverlust iiberstanden wird -
rasch voriiber und macht einer Blutverdilnnung Platz. Die roten Blutkorper
chen nehmen in der Volumeinheit nicht wegen des Blutverlustes an sich ab, 
sondern wegen des offenbar als regulatorische Funktion anzusehenden Ein
stromens von Gewebsflilssigkeit in die Blutbahn; unter sonst normalen Bedingungen 
tritt diese Hydriimie als ganz gesetzmaBige Folge jedes groBeren Blutverlustes 
ein; da die einstromende Fliissigkeit, die mehr als das Doppelte der Menge des 
entzogenen Blutes betragt, eiweiBarm ist, nimmt der Albumingehalt des Serums 
entsprechend der Verdiinnung ab; dabei verschiebt sich das Verhaltnis von 
Albuminen zu Globulinen zugunsten der letzteren. 

Der primaren Abnahme der Erythrocyten folgt bald ein Wiederanwachsen 
ihrer Zahl; haufig sind am Blutbilde die Zeichen ilberstilrzter Regeneration deut
lich; es treten Erythroblasten und kernhaltige Rote in die Zirkulation, der 
Hamoglobingehalt der einzelnen Zelle ist in der Norm vermindert, der Farbe
index kleiner als l. 

Merkwiirdig ist die Tatsache, daB akute Blutverluste den Gaswechsel wenig 
oder gar nicht beeintrachtigen. Man sollte meinen, daB eine wesentliche Herab
setzung der Zahl der Sauerstofftrager bzw. der Hamoglobinmenge eine Ver
minderung des respiratorischen Gaswechsels zur Folge hatte. Man hat aber 
umgekehrt gelegentlich sogar Steigerungen des Sauerstoffverbrauchs gefunden, 
die als Folgen des kompensatorisch beschleunigten Blutumlaufs und der gesteigerten 
Atemfrequenz gedeutet werden. Der raschere Blutumlauf wird bei Anamischen 
auch durch direkte Betrachtung der Hautcapillaren sichtbar, wovon ich mich 
oft iiberzeugen konnte. 

Eine physiologische Erscheinung nach Aderlassen und Blutverlusten ist die 
H yperglykiimie. Diese Vermehrung des Blutzuckers ist zuriickzufUhren auf eine 
gesteigerte Glykogenausschwemmung aus der Leber; sie kann durch Leberaus
schaltung und Kohlehydratkarenz verhindert werden. 

Wahrend die mit Hilfe der Gefrierpunktserniedrigung gemessene molare Kon
zentration des Blutes nach Blutentziehungen (Aderlassen) im Bereich therapeu
tischer Mengen keine Veranderung erfahrt, ist eine H yperchloriimie die Regel: 
der NaCl-Gehalt steigt urn geringe Werte an, z. B. von 0,615% vor, auf 0,618% 
direkt nach dem AderlaB und auf 0,627% weitere 8 Stunden spater. Es ist 
demnach aus den Geweben eine chlorreiche Fliissigkeit ins Blut iibergetreten1 . 

Auch zymoplastische Substanzen, die als Gerinnungsfaktoren eine wesent
liche Rolle spielen, werden in die Blutbahn hineingerissen und beschleunigen 
somit nach jedem Blutverlust den Gerinnungseintritt. Das ist eine wichtige 
"Schutzvorrichtung" fUr den Organismus bei allen GefaBverletzungen. 

DaB eine solche Mobilisation im Gewebe deponierter Substanzen stattfindet, 
laBt sich bei der Ausscheidung subcutan oder intramuskular injizierter Sub
stanzen deutlich verfolgen. Priift man in bestimmten Zeitabstanden die Menge 
des durch die.Nieren abgegebenen Farbstoffs, so wird nach kurzer Zeit ein farb
stofffreier Harn abgesondert. Ein jetzt durchgefUhrter AderlaB laBt aber "histo
retinierte" Farbstoffe aufs neue in die Blutbahn iibertreten: der Harn wird wieder 
gefarbt. 

Eine sehr merkwiirdige Folge groBer akuter Blutverluste ist die posthiimor
rhagische Azoturie, die besonders nach Magen- und Darmblutungen beobachtet 

1 VEIL: Erg. inn. Med. 15. 
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wird. Es konnen bei fehlender oder sehr geringer N ahrungsaufnahme zwischen 
20 und 30 g N im Harn gefunden werden. Die Erklarung dafUr wird gesucht 
in der Riickresorption von Blutstickstoff aus dem Darmkanal und - das mir 
wahrscheinlichere - in einer Schadigung besonders empfindlicher Zellelemente, 
welche durch die akute Sauerstoffminderversorgung gegeben ist; sie hat eine 
mehr oder minder weitgehende Zerstorung der Zellen und schlieBlich ihre Auto
lyse zur Folge, die das Material fiir die Mehrausscheidung N-haltiger Substanzen 
liefert. 

GroBe Bedeutung kommen den Veranderungen der Blutzusammensetzung 
nach Aderlassen fUr die ZirkulationsverhiUtnisse zu: im Vordergrunde steht die 
durch die Blutversorgung bewirkte herabgesetzte Viscositat. Sie erleichtert die 
Zirkulation im Capillargebiet und damit die Herzarbeit. Ein zweites Moment, 
das die Stromungsverhaltnisse in diesem GefaBabschnitt begiinstigt, ist eine 
ErhOhung des Druckgefalles zwischen Arterien und Venengebiet. Bei suffizienten 
GefaBen wird der arterielle Druck durch therapeutische Aderlasse nicht gesenkt, 
die schlechtere FiiIlung offen bar durch Kontraktion der kleinen GefaBe sofort 
wieder ausgeglichen; der venose Druck dagegen fallt merkbar ab und vergroBert 
dadurch das arteriovenose Druckgefalle. Aus dem Gesagten lassen sich die 
Indikationen fUr therapeutische Aderlasse unschwer ableiten, die iiberall da 
gegeben sind, wo eine Anderung der Blutzusammensetzung bei exogenen und 
endogenen Vergiftungen (CO, Uramie, Eklampsie) angestrebt wird; ferner wenn 
eine Entlastung des rechten Ventrikels bei venoser Hypertonie infolge Einstrom
stauung, Lungenodem, Pneumonie, Lungenemphysem angezeigt ist, weiter wenn 
eine Herabsetzung der Viscositat (bei Polycythamie) erwiinscht erscheint. 

Die Verminderung der Zahl der roten Blutkorperchen ist in einer groBen Gruppe 
verschiedener Krankheitszustande eine nur relative, in einer zweiten Gruppe 
eine absolute. Die relative normocythamische Hypervolamie ist die Folge einer 
Verdiinnung des Blutes durch Zuriickhaltung von Wasser in seiner Bahn oder 
die Folge vasomotorischer Einfliisse, die ein Einstromen von Gewebsfliissigkeit 
ins Blut bedingen. Ais Prototyp kann die Odemkrankheit dienen, welche als 
Folge langdauernder quantitativ und qualitativ unzureichender Ernahrung auf
tritt. Diese gefaBerweiternden Einfliisse sind haufig knochenmarkschadigenden 
Giften (oligocythamische Normovolamie), die bei Infektionskrankheiten ent
stehen, zuzuschreiben. Da die gleichen vasoparalytischen Toxine eine Herab
setzung des Blutdrucks bedingen, wird das gleichzeitige Auftreten von arterieller 
Hypotonie und relativer Erythropenie verstandlich. Eine zweite Gruppe um
faBt aIle Zustande, die zu einer vermehrten Hydramie fUhren, infolge abundanter 
Zufuhr oder mangelnder Ausfuhr von Wasser. Eine absolute Verminderung der 
roten Blutkorperchen ist die Folge hamolysierender Toxine oder Blutkorperchen 
zerstorender Parasiten (Malaria). Die groBe Zahl sekundarer Anamien laBt sich 
mit PAPPENHEIM am besten einteilen in solche, welche an den Blutkorperchen 
selbst angreifen (bamophthisische) und solche, welche am blutbildenden Apparat 
angreifen (myelophthisische Anamien). AIle Anamien, welche infolge chroni
scher Blutungen (Magen, Darm, Uterus) eintreten, werden als posthamorrhagische 
der hamophthisischen Formen zusammengefaBt. Es ist aber wichtig, festzu
halten, daB man an Tierversuchen, z. B. bei Pferden, denen man zwecks Serum
gewinnung in Pausen von 1 Monat ein Viertel der berechneten Blutmenge ent
zog, diese chronischen Aderlasse ohne jede Storung ertragen sah. Vielleicht 
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spielen doch bei man chen hamorrhagischen Anamien des Menschen mangelnde 
Ernahrung (Magendarm-Ulcera) oder toxische Momente (Uterusmyom) als Hilfs
ursachen, welche das Ausbleiben der Regeneration veranlassen, eine wesentliche 
Rolle. Das Beispiel der hamotoxischen Anamien ist die gutstudierte Bothrio
cephalusanamie, welche nach Abtreibung des toxinproduzierenden Wurms rasch 
in Heilung ausgeht. Doch ist bei dieser wie bei anderen infolge chronischer 
Infektionskrankheiten auftretenden Anamien eine scharfe Trennung der hamo
phthisis chen und myelophthisis chen Faktoren nicht durchfUhrbar. Ais Schul
beispiel der myelophthisis chen Anamie sei die nach Knochenmarkstumoren 
(metastatisch oder primar) einsetzende Blutarmut angefUhrt. Auch im spateren 
Verlauf der Osteomalacie und Rachitis wurden anamische Zustande beobachtet. 

Die von manchen Autoren als Sonderform der perniziosen aufgestellte aplasti
sche Anamie kann als endliche Form jeder Anamie beobachtet werden und ist 
der Ausdruck der Erschopfung des Knochenmarks, daher auch asthenische oder 
aregeneratorische genannt. Es ist wohl zu bedenken, daB bei allen chronisch
hamorrhagischen Anamien der ganze Organismus einschlieBlich des Knochen
marks geschadigt wird, und daB endlich einmal der Zeitpunkt gekommen ist, 
zu welchem das chronisch geschadigte Mark die durch den dauernden Verlust 
notwendig werdenden Reparationen nicht mehr leisten kann. Neben dem all~ 
gemein als wirksamsten Reiz fUr das Knochenmark hingestellten Sauerstoff
mangel bestehen gewiB noch unbekannte Faktoren, unter denen das Licht viel
leicht eine dominierende Rolle hat. Experimente lehrten, daB im Dunkeln 
gehaltene Tiere nach Monaten deutliche Anamie zeigen. 

3. Vermehrung der weiBen Blutkorperchen. 
Leukamie. 

In diesem Abschnitt sollen die pathologisch-physiologischen Folgen eigen
artiger Systemerkrankungen erortert werden, die nach den logischen Befunden 
des Elutes und der Gewebe sich in die Lymphadenosen (lymphatische Leukamien) 
und M yelosen (myeloische Leukamien) trennen lassen. Bei den Leukamien hat 
man erklarlicherweise eine polycythamische Hypervolamie gefunden, die zum 
groBten Teil auf Kosten der weiBen Elutkorperchen geht, wahrend bei den meisten 
Fallen die Menge der roten Blutkorperchen gegeniiber der Norm zuriickgeht. 
Bei den Lymphadenosen dokumentiert sich die Krankheit in einer general i
sierten Wucherung samtlicher lymphatischer Gewebe, vor allem der Lymph
knoten und der Milz. Bei den M yelosen kommt es zu einer an vielen Stellen 
des Korpers - vielleicht auf einen toxischen Reiz hin - gleichzeitig einsetzen
den Umwandlung "myelopotenter" indifferenter Mesenchymzellen in myeloisches 
Gewebe auBerhalb des Knochenmarks und zu einer Wucherung des myeloiden Ge
webes innerhalb der Knochen. Die Folgen dieser Systemerkrankungen fUr das 
cytologische Verhalten des Blutes sind nicht bloB in einer Vermehrung der lympho
cytaren oder leukocytaren Elemente zu sehen, sondern das Blutbild wird als ein 
leukamisches erst durch das Auftreten sonst im Blute nicht vorhandener unreifer 
Elemente der Lymphocyten- oder Leukocytenreihe stigmatisiert. Diese krank
hafte Vermehrung der weiBen Blutkorperchen bei den Leukamien ist in ihren 
Folgen fUr den Gesamtorganismus noch weniger durchsichtig als die der roten. 

Untersuchungen des respiratorischen Stoffwechsels der Leukamiker ergaben 
bedeutende Abweichungen von der Norm. In der Regel ist der Grundumsatz 
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der Leukamiker erheblich gesteigert. Feste Beziehungen zwischen der Zahl der 
weiBen Elemente und dem Grad der Umsatzsteigerung fehlen jedoch, wie uns 
eigene Beobachtungen lehren: 

Die Eiweif.Jzersetzung ist in den akuten Fallen zuweilen sehr betrachtlich 
gesteigert, so daB es zu stark negativen Stickstoffbilanzen kommt. FUr die 
chronischen FaIle sind die Verhaltnisse oft schwer ubersehbar und durch aus
gedehnte Blutungen, Fieber,Odembildung und Hohlenhydrops derart kompli
ziert, daB ein sicheres Urteil nicht moglich ist. Bei akuten Schuben steht eine 
starkere EiweiBzersetzung mit entsprechenden negativen Stickstoffbilanzen auBer 
Frage. Der Neutralschwefel wurde in den bis dahin vorliegenden Untersuchungen 
nicht vermehrt gefunden. 

Dominierend auf dem Gebiet des Stotfwechsels der Leukamiker sind die 
Storungen des Umsatzes der Purinkorper. Die weitgehende Vermehrung der 
weiBen Elemente liefert fur die vermehrte endogene Bildung von Harnsaure 
durch den Abbau der Nucleinsubstanzen reichliches Material; die Vermehrung 
der Harnsaure betrifft dabei vornehmlich die myeloische Leukamie, wobei ein 
strenger Parallelismus zwischen Leukocytenzahl und Harnsauremenge vermiBt 
wird. Auch der vermehrte Fettgehalt des Gesamtblutes ist auf die Vermehrung 
der fettreicheren weiBen Elemente zuriickzufiihren. 

Eine Reihe von Substanzen, die im Blute von Leukamikern gefunden wurden, 
sind offenbar Produkte der lebhafteren fermentativen Umsetzungen; die Leuko
cytenfermente - Trypsin und Pepsin sind sichergestellt - fiihren zum EiweiB
abbau besonders dann, wenn das Blut nach der Entnahme gestanden hat; so 
ist das V orkommen von Albumosen, das Auftreten der CHARCOT-LEYDENSchen 
Krystalle am einfachsten zu verstehen. 

1m Leichenblut von Leukamischen ist sogar Leucin und Tyrosin gefunden 
worden. 

Leukoeytosen. 
Die sekundaren Vermehrungen der weiBen Blutkorperchen werden als Leuko

cytosen beschrieben. Nach dem Stande unserer Kenntnis kann hier nicht 
immer streng unterschieden werden zwischen Zustanden, die lediglich eine 
veriinderte Verteilung der weiBen Elemente und denen, die eine echte Ver
mehrung der weiBen Zellen mit sich bringen. Allgemein kann gesagt werden, 
daB jede parenterale Einverleibung belebten (Bakterien) oder unbelebten korper
fremden EiweiBes zur Leukocytose fiihrt. Die Erfahrungen auf dem Gebiet 
der Proteinkorpertherapie haben hier reiches Material beigebracht. Auch k6rper
eigenes denaturiertes EiweiB (z. B. koaguliertes und reinjiziertes Serum), die 
Abbauprodukte nekrobiotischen Gewebes (Infarkte), das EiweiB bOsartiger Neu
bildungen wirkt als leukotaktischer und leukopoetischer Reiz. Der Organismus 
arbeitet mit auBerordentlicher Promptheit, wenn er beim Eindringen fremder 
Stoffe in seine Gewebe die "Polizeitruppe" der Leukocyten mobilisiert. Aus 
dem Gesagten muB folgerichtig abgeleitet werden, daB jede Infektionskrankheit 
mit Leukocytose einhergeht. Dem ist nicht so. Die leukopoetischen Organe 
sind fiir die Toxine gewisser Bakterien so empfindlich, daB es zu ihrer toxischen 
Lahmung kommen kann. So wird die Verminderung der weiBen Zellen beim 
Typhus zu erklaren sein und bei ganz schweren und sich rasch ausbreitenden 
Infektionen des Peritoneums. Die agonale Leukocytose ist vielleicht ein Zeichen 

BiiIger, Pathologische Physiologie. 2. Aufl. 24 
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dafur, daB die Funktionen des sterbenden Organismus nicht aIle gleichzeitig 
sistieren: Triimmer bereits zerfallener Zellen wirken als Reiz auf das in der Agone 
noch funktionstuchtige Knochenmark und konnen sub finem vitae noch zum Auf
treten kernhaltiger roter Blutkorperchen und Myelocyten im Blute AnlaB geben. 

E. Die Blutgerinnung (Hamophilie). 
Da das Blut im wesentlichen eine vermittelnde Aufgabe hat, mussen standig 

Sauerstoff und Nahrstoffe aus ihm heraus durch die GefaBwande in die Organe 
diffundieren und umgekehrt die Schlacken der Stoffwechselprozesse in das Blut 
hineingelangen, urn den Ausscheidungsorganen zugefuhrt zu werden. Die Ge
faBwand ist also fur geloste Stoffe und Gase relativ durchlassig; undurchlassig 
ist sie dagegen fUr die Blutkorperchen, und soweit wir sehen (z. B. im gesunden 
Darm) auch fur das EiweiB. Der Austritt von roten Blutkorperchen und Thrombo
cyten aus der GefaBbahn ist - von den besonderen Verhaltnissen in der Milz 
abgesehen - immer ein krankhafter Vorgang. Als solcher muB auch der 
vermehrte Austritt von weifJen Blutkorperchen angesehen werden. Wieweit 
unter physiologischen Verhaltnissen die weiBen Blutkorperchen die gesunde 
GefaBwand durchwandern konnen, z. B. wahrend der Verdauung in den 
Darmkanal austreten konnen, ist noch strittig. Bei Verletzungen der GefaB
wand verhutet der komplizierte Vorgang der Blutgerinnung lebensgefahrliche 
Blutverluste. 

Der Vorgang der Blutgerinnung ist bisher nicht in allen seinen Einzelheiten 
klargestellt. Die gangbarste Hypothese sieht das Wesentliche in einem fermen
tativen ProzefJ. Ein im Blute vorhandenes Fibrinferment wandelt die lOsliche 
Vorstufe, das im Plasma vorhandene losliche Fibrinogen, in das unlOsliche Fibrin 
urn. Das Thrombin ist im Plasma des zirkulierenden Blutes als solches nicht 
priiformiert, jedenfalls nur in Spuren, die zur AuslOsung eines Gerinnungsvor
ganges nicht ausreichen. Das Plasma enthalt vielmehr die an sich unwirksame 
Vorstufe des Fibrinferments, das Thrombogen oder Prothrombin. Dieses Thrombo
gen wird unter Mitwirkung eines Aktivators, der Thrombokinase, und gleich
zeitiger Beteiligung von Kalksalzen gebildet. Ais QueUe der Thrombokinase 
kommen in erster Linie die zelligen Elemente des Blutes, unter ihnen als wichtigste 
die Thrombocyten, vielleicht aber auch die Leukocyten und rote Blutkorperchen 
in Frage. In geringerer Menge ist die Thrombokinase wahrscheinlich in allen 
Zellen des Korpers und in seinen Gewebssaften enthalten. Das Fibrinferment 
(Thrombin) wird beim Gerinnungsvorgang nur teilweise verbraucht. Es kann 
nach voIlzogener Gerinnung aus dem Blutserum, nach dem die EiweiBkorper 
durch Alkohol niedergeschlagen sind und das Ferment mitgerissen haben, aus 
dem getrockneten Koagulum ausgewaschen werden. Die erste Phase der Ge
rinnung, die der Thrombinentstehung, muB von der zweiten Phase der Fibrin
bildung unterschieden werden. Diese wird durch Einwirkung des Thrombins 
auf das Fibrinogen vollzogen. Die Bildungsstatte des Fibrinogens ist nicht 
bekannt, Leber und Knochenmark wurden als solche angesprochen. Es kann 
aus Plasma durch Vermischen mit gesattigter Kochsalzlosung ausgefallt und 
durch wiederholtes Ausfallen gereinigt werden. In dieser im wesentlichen von 
MORA WITZI formulierten Theorie finden die beim Gerinnungsvorgang sehr wesent-

1 MORAWITZ: Dtsch. Arch. klin. Med. 79, 1. - Beitr. chern. Physiol. u. Path. Ii, 133. 
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lichen Oberflacheneinfliisse keinen gebiihrenden Raum. Ihnen tragt die mehr 
physikalisch-chemisch formulierte Hypothese von NOLFI Rechnung. Nach NOLF 
entsteht Fibrin und Thrombin durch das Zusammenwirken von Fibrinogen, 
Thrombogen und Thrombozym in Gegenwart von Calciumsalzen. Das Thrombo
zym ist nach N OLF ein spezifischer Bestandteil der GefaBendothelien und der 
zeIIigen Elemente des Blutes und als solches im kreisenden Blute dauernd vor
handen. Die Organextrakte wirken lediglich gerinnungsbeschleunigend. Als ge
rinnungshemmende Faktoren kommen im Blute vorhandene Substanzen, Anti
thrombine, in Frage, welche unter physiologischen Verhaltnissen die endovascu
lare Ungerinnbarkeit des Blutes garantieren sollen. 

Storungen des Gerinnungsvorganges konnen an verschiedenen Stellen des kom
plizierten Verla ufs einsetzen: 

1. Kann das Blut durch Entziehung des Fibrinogens ungerinnbar gemacht 
werden. Hunde, denen mehrfach groBe Mengen Blutes entzogen und nach der 
Defibrinierung reinjiziert wurden, hatten schlieBlich ungerinnbares Blut 2• Durch 
Phosphorvergiftung kann das Blut infolge Fibrinogenmangels kurz vor dem 
Tode ungerinnbar werden. 

2. Zusatz von Neutralsalzen in groBeren Konzentrationen verhindert ebenso 
wie die Anwesenheit von Oxalaten, Citraten und Fluoriden in kleinen Konzen
trationen die Gerinnung, wobei wahrscheinlich der Vorgang der Thrombinbil
dung gehemmt wird. 

3. Kann das Fehlen oder die ungeniigende Bildung der Thrombokinase 
die Gerinnung des Blutes aufheben oder verzogern. Durch Auffangen von Blut 
in paraffinierten GefaBen gelingt es, die Gerinnung lange Zeit zu verhindern. 
Besonders leicht gelingt dieser Versuch bei Vogelblut, welches keine Thrombo
cyten enthalt. Der Gerinnungsvorgang verlauft nach den gegenwartigen An
schauungen in verschiedenen Phasen. Beobachten wir das aus der Bahn aus
getretene Blut, so bleibt es zunachst flussig. Nach Ablauf einer verschieden 
langen Zeit konnen wir mit einer feinen Nadel aus dem Blutstropfen einen 
Fibrinfaden herausziehen. Die Zeit, welche zwischen dem Austritt des Blutes 
aus seiner Bahn und dem ersten Auftreten von Fibrin ablauft, nennen wir 
Reaktionszeit (erste Phase). In der zweiten Phase bildet sich rasch ein ganzes 
Fibrinnetz, welches die Blutstropfchen im ganzen erstarren oder koagulieren 
laBt. Die zweite Phase wird daher auch Koagulationszeit genannt. Beobachten 
wir den entstandenen Blutkuchen, so sehen wir z. B. in einem StandgefaB, wie 
er sich allmahlich durch Retraktion von den Wanden lOst, sich immer fester 
zusammensetzt und das Blutserum auspreBt. Der Vorgang der Verfestigung 
oder Retraktion des Blutkuchens wird als dritte Phase bezeichnet. Bei Ver
langsamung des Gerinnungsvorganges oder Beschleunigung der Blutkorperchen
senkungsgeschwindigkeit konnen Plasma und Blutkorperchen getrennt gerinnen. 
Es bildet sich oberhalb der Blutkorperchenschicht eine weiBe Sulze, die von den 
alten Autoren als Crusta phlogistica aus dem Grunde bezeichnet wurde, weil 
sie sich besonders bei entziindlichen Vorgangen im Organismus, bei denen Blut
korperchensenkungsgeschwindigkeit erhoht ist, bildet. Schematisch stellt sich 
die Blutgerinnung folgendermaBen dar: 

1 NOLF: Erg. inn. Med. 10 (1913). 
2 DASTRE: C. r. Soc. BioI. Paris 45, 71. 
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1. Phase. 
Thrombokinase ---+ Thrombogen 

(Thrombozym, Cytozym) +-- (Prothrombin) 
~----~~--~~v-----~-------,~ 

Kalksalze 
Thrombin. 

2. Phase. 
Thrombin wandelt 16sliches Fibrinogen in unliisliches Fibrin um. 

3. Phase. 
Retraktion des Blutkuchens durch Zusammensetzung der Fibrinfaden. 

"Ober den Angriffspunkt einer Reihe yerinnunyshemmender Agenzien in dem 
Gerinnungssystem (Hirudin, Pepton, Aalblut, Kobragift) ist noch nichts Sicheres 
bekannt. "Ober die chemische Natur des Prothrombins wissen wir so gut wie 
nichts. Der Mechanismus der Aktivierung des Prothrombins wird durch Anti
thrombine gehemmt. Vnter diesen sog. Antithrombinen spielt das aus der Leber 
dargestellte Heparin eine besondere Rolle. Das Heparin wirkt schon in kleinen 
Dosen dadurch gerinnungsverhindernd, daB es die Aktivierung des Prothrom
bins unmoglich macht. 

Die yerinnunysaktiven Zellsubstanzen werden verschieden bezeichnet : Throm bo
kinase, Thrombozym und Cytozym. Eine der wesentlichen ist das Kephalin, 
ein bestandig im Serum vorhandenes Phosphatid. 

Eine besonders wichtige Rolle beim Gerinnungsvorgang spielt das Calcium. 
Wird dem Plasma durch Dialyse der Kalk entzogen, so verliert es seine Fahig
keit zu gerinnen. Entzieht man dem Serum den Kalk, so kann es auch unter 
Einwirkung von Gewebsextrakt kein neues Thrombin bilden. Auch iiber die 
chemische Natur des Thrombins sind wir bis heute nicht unterrichtet. WOH
LISCH! faBt das Thrombin als einen spezifischen Katalysator der Spontandena
turation des Fibrinogens - also als Ferment - auf. 

Die Hiimophilie. 
Die schwerste StOrung des Gerinnungsvorgangs, welche wir klinisch beob

achten, ist bei der Bluterkrankheit (Hamophilie) festzustellen. Der zeitlich stark 
verzogerte Gerinnungsablauf ist auf einen zu geringen Gehalt an Thrombokinase 
zuriickzufiihren 2. Doch ist der einschlagige Versuch von MORA WITZ und LossEN -
starke Beschleunigung der Gerinnung hamophilen Blutes durch Zusatz von 
Thrombokinase in Form von Gewebsextrakt aus menschlicher Niere - nicht 
beweisend dafiir, daB es dem Hamophilenblut an Blutzellenthrombokinase 
fehlt s. Fibrinmenge, Thrombocytenzahl und gerinnungsbeschleunigende Kraft 
des hamophilen Serums sind normal. Die gerinnungsbeschleunigende Kraft der 
isolierten Blutzellen fand SAHLI in einem FaIle herabgesetzt. Die Frage, an 
welcher Stelle des Gerinnungssystems der Hamophilen der Defekt zu suchen 
ist, ist bis heute offen. FONIo 4 hat vergleichsweise den Thrombozymgehalt 
normaler und hamophiler Blutplattchen untersucht, indem er beide dem hamo
philen Blute als Indicator zusetzte. Sowohl normale wie hamophile Blutplattchen 

1 WOHLISCH: Klin. Wschr. 1923 I, 1801. 
2 MORAWITZ u. LOSSEN: Dtsch. Arch. klin. Med. 94 (1908). - SAHLI: Z. klin. Med. a6 

(1905). - Dtsch. Arch. klin. Med. 99 (1910). 
3 WOHLISCH: Miinch. med. Wschr. ]921 1,228-230; 1921 II, 941-943, 1382-1384. -

Z. exper. Med. 1923. 4 FONIo: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 19U), 313. 
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beschleunigten die Gerinnung des Hamophilenblutes, jedoch waren die Platt
chen der Hamophilen weit weniger wirksam. WOHLISCH 1 konnte das FONIOsche 
Resultat an zwei Fallen sporadischer Hamophilie bestatigen. Danach ware der 
Defekt im Gerinnungssystem der Hamophilen in einer chemischen Insuffizienz 
der Thrombocyten zu suchen. 

1m Blute der Hamophilen muB auch eine Storung am GefaBsystem vor
liegen, da schon leichteste Verletzungen oder Erschiitterungen die gesunden 
Menschen nicht bluten lassen, zu Blutaustritten z. B. in die Gelenke bei den 
Hamophilen AnlaB geben. Auf die GefaBkomponente der Hamophilie kOnnen 
wir, wie ich aus eigener Beobachtung weiB, durch Zufuhr von Vitaminen, die 
z. B. im Nateina enthalten sind, einwirken und damit wesentliche Besserung 
des Gesamtzustandes des Blutes herbeifiihren. Die Blutungsbereitschaft wird 
durch Vitaminpraparate deutlich gebessert, ohne daB die Gerinnungszeit sich 
wesentlich andert. 

Die alimentiire Beeinflussung der Blutgerinnung. 

Neuere Beobachtungen von meinen Mitarbeitern und mir2 haben mich ge
lehrt, daB man bei Gesunden und hamophilen Kranken die Gerinnungszeit 
durch bestimmte Nahrungsmittel verkiirzen kann: nach Eingabe von 100 g 
reinem Olivenol geht die Gerinnungszeit durchschnittlich urn 30% des Aus
gangswertes zuriick. Die starkste Verkiirzung fallt zusammen mit dem Hohe
punkt der Hyperlipamie. Unter den einzelnen Bestandteilen des Lipoidkomplexes 
sind es wahrscheinlich die Phosphatide, welche auch den Gerinnungsvorgang 
im Sinne der Verkiirzung beeinflussen. Zahlreiche einschlagige Analysen zeigen, 
daB die Zunahme der Blutlipoide und die Abnahme der Blutgerinnungszeit 
einander entsprechen. 

Wenn wir als Erklarung fiir die Verkiirzung der Reaktionszeit vor allem 
die Vermehrung der Blutphosphatide heranziehen, so tun wir das im Hinblick 
auf die allgemeine Bedeutung dieser Stoffe auf den Gerinnungsvorgang. Sie ist 
schon sehr friih erkannt worden. Man hatte bereits gefunden, daB die zymo
plastischen Substanzen, d. h. jene Substanzen, die in Gegenwart von Ca die 
Vorstufen des Thrombins aktivieren, alkohollosliche Stoffe, ihrem chemischen 
Charakter nach also Lipoide sind. Die hieran ankniipfenden Untersuchungen 
brachten den Nachweis, daB es sich bei den gerinnungsaktiven Substanzen urn 
Phosphatide handelt. FREUND 3 erzeugte mit Lecithin und Gegenwart von Ca 
und mit dem Ca-Salz der Dioleinglycerinphosphorsaure in fermentarmen Plasmen 
Gerinnung. ZAK 4 beschleunigte in einem rekalzifizierten Oxalatplasma die Ge
rinnung durch Zusatz von Petrolatherextrakten aus Rinderhirn. Ferner zeigte 
er, daB man durch Behandlung des Plasmas mit Petrolather die Gerinnungs
fahigkeit aufheben kann, und daB sie wiederhergestellt ist, wenn man Lipoid
emulsion hinzusetzt. In weiteren Versuchen beseitigte er die Gerinnungsverzoge
rung eines sedimentierten Plasmas durch Zusatz einer waBrigen Rinderhirn
phosphatidaufschwemmung, schlieBlich stellte er in einem Oxalatplasma, das er 
durch ein Berkefeldfilter geschickt und dadurch ungerinnbar gemacht hatte, 

1 WOHLISCH: Klin. Wschr. 19231, 1801. 
2 BURGER u. SCHRADE: Klin. Wschr. 1936 I, 1. 
3 FREUND: Intern. Physiol.-Kongr. UIlO. 
4 ZAK: Arch. f. exper. Path. 70 (1912); 74 (1913). 
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die Gerinnungsfahigkeit wieder her durch Zusatz von Phosphatiden. Die Arbeiten 
aus der HOWELLschen und BORDETschen Schule ergaben in gleicher Weise, daB 
die gerinnungsaktiven Substanzen zur Gruppe der Lecithine gehoren miiBtenl. 
Spatere Untersucher2 sahen unter den Phosphatiden im besonderen das Ke
phalin als den Haupttrager der gerinnungsbeschleunigenden Kraft an. 

Aus der Gruppe der Kohlehydrate sind es vor aHem Hemicellulosen, sog. 
Pektine, die in groBen Mengen in Apfeln enthalten sind. Aus Apfeln gewonnene 
Priiparate Sango-Stop wirken bei peroraler Verabreichung verkiirzend auf die 
Gerinnungszeit ein. Auch die Ascorbinsaure, welche als 2-0xy-3-oxy-4-oxy
methyltetrahydro-furan-i-carbonsaure aufzufassen ist, beschleunigt die Gerin
nung. 

Unter den EiweifJkorpern fanden wir 3 Casein, Histidin und Cystein als ge
rinnungswirksame Substanzen. Interessanterweise laBt auch ungekochte Voll
milch und Sahne deutliche Verkiirzung der Gerinnungszeit feststellen, ebenso 
zeigten frische Gemiise wie Bohnen, Spargelspitzen und frisches Obst wie 
Apfelsinen, Erdbeeren, Heidelbeeren und Pfirsiche 2-3 Stunden nach dem 
GenuB eine deutliche Verkiirzung der Blutgerinnuhgszeit. Diese noch im 
Gange befindlichen Untersuchungen lehren, daB die Blutgerinnungszeit nur 
beim nuchternenMenschen eine konstante GroBeist. Sie istalimentiir beeinfluBbar. 
In jeder Gruppe der drei Hauptnahrungsstoffe gibt es Substanzen, die auch durch 
perorale Zufuhr imstande sind, die Gerinnungszeit zu verkiirzen. Hierbei sind 
zu unterscheiden, Substanzen welche yom Darmkanal aus als solche ins Blut 
aufgenommen direkt in den GerinnungsprozeB eingreifen und solche, welche 
selbst gerinnungsinaktiv sind, aber nach Aufnahme in das Blut gerinnungs
aktive Substanzen mobilisieren. Zu der letzten Gruppe gehort das Olivenol 4 

und die Pektine, zur ersteren das Histidin 5, die Ascorbinsaure und das Cystein. 

F. Die hamorrhagischen Diathesen. 
AuBer der echten Hamophilie, welche eine geschlechtsgebundene recessive 

Erbkrankheit ist und immer nur Manner befallt, kennen wir eine groBe Zahl 
von Krankheiten, welche zu starken Blutungen aus den feinsten GefaBen neigen, 
ohne dafJ eine StOrung des Gerinnungsvorgangs vorliegt. Nach Anlegen einer Stau
binde, welche eine Druckerhohung in die feinsten Capillaren herbeifiihrt, kommt 
es zu zahlreichen punktformigen Hautblutungen (RUMPEL-LEEDEsches Phano
men), welche die leichte Verletzlichkeit des gesamten GefaBsystems kennzeichnet; 
hartes Anfassen oder leichte Sti:iBe bedingen bei diesen Kranken blaue Flecke, 
welche ihre Ursache in Blutaustritten unter die Haut und in die Muskulatur 
haben. Die groBe Gruppe dieser Kranken mit Blutungsneigung wird unter dem 
Sammelbegriff der hamorrhagischen Diathesen zusammengefaBt. Bei allen diesen 
Kranken ist die Blutungszeit verliingert, die Retraktionskraft des Blutkuchens 
herabgesetzt. Nach dem gegenwartigen Stande unserer Kenntnisse werden diese 

1 HOWELL: Amer. J. Physiol. 31 (1912). - BORDET: Bull. Soc. roy. Sci. mEld. et natur. 
Brux. 1912. - Ann. Inst. Pasteur 1913. 

2 McLEAN: Amer. J. Physiol. 41 (1916). - GASSER: Amer. J. Physiol. 42 (1917). -
GRATA and LEVENE: J. of bioI. Chern. 50 (1922). 

3 BtiRGER u. KOHL: Klin. Wschr.; im Druck. 
4 BURGER U. SCHRADE: Klin. Wschr. 1936 1,1. 5 KOHL: Fortschr. Ther.12, 220 (1936). 
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sog. Purpuraerkrankungen eingeteilt 1. in die primaren essentiellen Blutungs
krankheiten, 2. in die symptomatischen hamorrhagischen Diathesen; bei der 
ersten Gruppe solI eine Storung im Thrombocytenapparat vorliegen; bei der 
zweiten wird eine primare Schadigung des GefaBapparats als Ursache der 
Blutungen angesehen. Ob diese Einteilung berechtigt ist, erscheint mir fraglich. 
Denn bevor der Thrombocytenapparat iiberhaupt in Funktion treten und blu
tungsverhindernd wirken kann, muB doch eigentlich erst eine Blutung infolge 
eines GefaBschadens schon eingetreten sein. Die bekannteste thrombopenische 
Purpurafarm ist die Blutfleckenkrankheit WERLHOFS (Morbus maculosus). Man 
unterscheidet die e8sentielle chronische Thrombopenie (FRANK), bei der ohne er
kennbare auBere Ursache eine Verminderung der Plattchenzahl, Milztumor und 
schwere oft todliche Blutungen vorliegen, von den sekundaren thrombopenischen 
Purpuraformen, die meist Folge einer schweren infektiOsen Schadigung des ge
samten Capillarapparats darstellen. Ob hier die Thrombopenie Ursache oder 
Folge der Blutungsneigung ist, ist ebensowenig entschieden wie bei den Blut
krankheiten (Leukamie, Anamie), bei welchen die hamorrhagischen Diathesen 
eine gelaufige Erscheinung darstellen. Neuerdings wird von WILLEBRAND und 
JURGENS eine konstitutionelle hereditare Thrombopathie als eine Blutungskrankheit 
mit geschlechtsgebundenem dominanten Erbgang beschrieben. Diese fiihrt ge
legentlich zu todlichen Blutungen aus dem Darmkanal, ohne daB die Plattchen
zahl vermindert ist. Die Blutungszeit ist verlangert, die Thrombusbildung ge
stort. 

Als vasculare Purpuraformen werden symptomatische hamorrhagische Diathesen 
beschrieben, bei denen Gerinnungs- und Blutungszeit sowie Thrombocyten 
normal sind, der RUMPEL-LEEDEsche Versuch in der Regel positiv ausfallt. Rier
her gehoren GefaBschaden infolge quantitativ unzureichender Ernahrung (Skor
but, MOLLER-BARLowsche Krankheit) bestimmte Infektionskrankheiten (Sepsis) 
und schlieBlich die bei alten Leuten, auftretende Purpura senilis, welche eine 
mit dem Alter verkniipfte Capillarschadigung darsteIIt. 

G. Sedimentierungsgeschwindigkeit. 
Die Sedimentierungsgeschwindigkeit der roten Blutkorperchen ist bei gesunden 

Menschen ziemlich konstant. Von physiologischen V organgen, welche eine starke 
Senkungsbeschleunigung bedingen, ist bisher vor allem die Schwangerschaft be
kanntgeworden. Auch die Menstruation steigert die Sedimentierungsgeschwin
digkeit. Ganz allgemein haben Frauen eine groBere Sedimentierungsgeschwindig
keit als Manner. Sauglinge im Alter von iiber 1 Monat haben eine physiologisch 
erhohte, jiingere Sauglinge eine stark verlangsamte Sedimentierungsgeschwindig
keit. 

Unter pathologischen Bedingungen fiihrt Rerzinsuffizienz mit schwerer Cya
nose, Ikterus, extreme Kachexie, gelegentlich auch unkomplizierte Amenorrhoe 
zu einer Verlangsamung der Senkungsgeschwindigkeit. Eine Senkungsbeschleu
nigung wird bei allen akuten Infektionskrankheiten, bei Entziindungsvorgangen, 
bei chronischen Infektionen (Lues, Tuberkulose, Carcinose, Sarkomatose) ge
funden, bei akuten Infektionskrankheiten werden in den ersten Tagen noch 
normale Werte, in den spateren Zeiten starke Senkungsbeschleunigungen fest
gestellt. Oft erhalt man die groBten Ausschlage erst, wenn das Fieber bereits 
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wieder abgeklungen ist. Die Senkungsbeschleunigung scheint mit der Schwere 
der 1nfektion zuzunehmen, was fUr die Beurteilung der verschiedenen Formen 
der Lungentuberkulose eine gewisse praktische Bedeutung hat; aIle chronischen 
Formen zeigen ~ine geringere Senkungsbeschleunigung als die akuten, welche 
mit einem groBeren Stoffzerfall einhergehen. Ganz allgemein kann gesagt werden, 
daB aIle Prozesse, welche zu einem Gewebszerfall fUhren, oder bei denen par
enteral belebtes oder nichtbelebtes EiweiB in den Korper eindringt, die Sedi
mentierungsgeschwindigkeit beschleunigen. Die Reaktion hat demnach einen 
durchaus unspezifischen Charakter, was ihre klinische, speziell differentialdia
gnostische Brauchbarkeit erheblich beeintrachtigt. 1st die Senkungsgeschwindig
keit sehr stark erhoht, so kommt das AderlaBblut haufig erst dann zur Ge
rinnung, wenn die Blutkorperchen sich bereits gesenkt haben. Es bildet sich 
dann eine weiBe iiber dem Blutkuchen stehende Speckhaut: das erst nach der 
Sedimentierung der roten Blutkorperchen erstarrte Plasma. Diese Speckhaut 
war als Crusta phlogistica bereits fUr die alten Arzte ein wertvolles Zeichen 
entziindlicher Vorgange im Organismus. 

Worauf das Phanomen der Blutkorperchensenkungsgeschwindigkeit beruht, 
ist bis heute strittig. FAHRAEUS1, der Wiederentdecker dieser Erscheinung, selbst 
halt die Globulinvermehrung fUr das Entscheidende. HOBER 2 und seine Schule 
nimmt an, daB bei reichlicherem Angebot von Globulinen diese von den roten 
Blutkorperchen bevorzugt adsorbiert werden und in der Adsorptionshiille die 
Albumine mehr oder weniger verdrangen. Der isoelektrische Punkt des Globulins 
(bei PH = 5,4) liegt der Neutralreaktion des Blutes naher als der isoelektrische 
Punkt des Albumins (bei PH = 4,7). Die reich mit Globulinen beladenen Blut
korperchen haben daher eine groBere Neigung zur Ausflockung, Agglutination 
und beschleunigter Senkung. Die HOBERsche Deutung des Phanomens scheint 
jedoch nicht in allen Punkten zuzutreffen, da nach noch nicht veroffentlichten 
Untersuchungen von WOHLISCH die isoelektrischen Punkte der Plasmakorper 
mit EinschluB des die Blutkorperchensenkung besonders stark beschleunigenden 
Fibrinogens innerhalb der Fehlergrenzen der Methodik derselben PH liegen. 
Abgesehen von der durch die groBere Klebrigkeit der globulinumhiillten Erythro
cyten begiinstigten Agglutinabilitat solI auch die elektrische Ladung der einzelnen 
roten Blutkorperchen eine Rolle spielen, indem deren negative Ladung, welche 
ihre gegenseitige AbstoBung bedingt, in Globulin16sungen kleiner ist als in Albu
min16sungen 3. 

Doch ist auch nicht in allen Fallen, in denen die Blutkorperchensenkung 
erhOht ist, gleichzeitig der Globulingehalt gesteigert. Es kommen auBer den 
Globulinen noch andere senkungsbeschleunigende Substanzen vor. Unter ihnen 
gelang es, als besonders wirksam das reine enteiweiBte Pseudomucin zu isolieren 4. 

Ob sich noch andere mucoide Substanzen im Blut auffinden lassen, miissen 
weitere Versuche lehren. 

1 FAHRAEUS: Om Hamagglutinationen. Hygiea (Stockh.) 1918. - Biochem. Z. 89, 355 
(1918). - The suspensions stability of the blood. Stockholm 1921. 

2 HOBER u. MOND: Klin. Wschr. 1922 II. 
3 WIECHMANN: Ubersichtsreferat. Klin. Wschr. 1923 I. 
4 WIEDEMANN: Z. exper. Med. 64, H.3/4 (1929). 
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XIV. Infektion und ImmunitUt. 
Die Lehre von den kontagiOsen und miasmatischen Erkrankungen konnte 

als eine Lehre der Infektionskrankheiten erst begriindet werden, nachdem durch 
die Entdeckungen von PASTEUR und ROBERT KOCH die Moglichkeit einer iitio
logischen Diagnose geschaffen war. Nach dem heutigen Stande der Forschung 
konnen wir drei groBe Gruppen von pathogenen Mikroorganismen unterscheiden: 

I. Die Bakterien im weiteren Sinne (Kokken, Bacillen, Vibrionen, Spirillen, 
Pilzarten). Ihr Nachweis wird durch mikroskopische und kulturelle bzw. bio
logische Untersuchung gefiihrt. 

2. Die ultravisiblen filtrierbaren Virusarten, der Nachweis geschieht durch 
das Tierexperiment (z. B. Variola, Lyssa, Gelbfieber, Poliomyelitis, Trachom). 

3. Die Protozoen (Malariaplasmodien, Ruhramoben, Trypanosomen). 
Fiir die meisten Infektionskrankheiten ist heute eine exakte iitiologische 

Diagnose durch den kulturellen bzw. mikroskopischen Nachweis des Erregers 
moglich. 

Auch die Protozoenkrankheiten sind in ihrer Mehrzahl iitiologisch gekliirt. Die 
Anschauungen iiber die Natur der infektiosen Viru8arten dagegen sind noch nicht voll
standig gekliirt. Gegeniiber dem sichtbaren Erreger aus der Gruppe der Spaltpilze und 
Protozoen ist bei den Virusarten ihre mikro8kopi8che Unsichtbarkeit das erste wesentliche 
Erkennungs· und Abgrenzungsmerkmal. Ala zweites Merkmal gilt die Filtrierbarkeit 
durch Champerlandfilterkerzen ohne EinbuBe der Infektionstiichtigkeit. Das dritte Merk
mal ist die Nichtkultivierbarkeit auf bekannten kiinstlichen NiihrbOden. Doch sind diese 
Abgrenzungen gegeniiber den Bakterien und Protozoen, wie sich immer mehr zeigt, 
nicht grundsiitzlicher Art. Die Schwierigkeiten der Virusforschung beleuchtet am besten 
der Versuch der Enzymtheorie. Ihr zur Folge soll eine Viruskrankheit durch Storung intra
celluliirer Prozesse moglich sein. Nachdem die Storung des normalen Stoffwechsels einmal 
eingetreten ist, werden nicht organisierte Substanzen in Freiheit gesetzt. Diese konnen 
von einem zweiten Organismus iibertragen dort dieselben Krankheiten hervorrufen. Diese 
Enzymtheorie begriindet aber nicht die Zunahme der Wirk8amkeit, wie wir sie bei solchen 
Ultrafiltraten beobachten konnen. Neuerdings gewinnt die Lebewesentheorie der Viru8!ormen 
immer mehr an Boden. Mit Hilfe der Ultraviolettphotographie, bei welcher die BildvergroBe
rung gegeniiber der gewohnlichen Mikroskopie auf das Zehnfache gesteigert wird, lieB sich bei 
den meisten Virusarten eine corpusculiire Struktur nachweisen. J edenfalls sind die Ansichten 
von PASCHEN und v. PROVAZEK, die in den Elementarkorperchen kokkeniihnliche Virus
formen sahen, durch diese Methode weitgehend gestiitzt. Durch verfeinerte Filtrations
verfahren ist man z. B. bei Vaccinevirus auf eine iihnliche TeilchengroBe gekommen wie 
bei der ultramikroskopischen Messung. SchlieBlich hat man mit Hilfe der sog. Ultrazentri
fuge, welche Tourenzahlen zwischen 10 und 15000 erreichen liiBt, die GroBe der ausge
schleuderten Teilchen zu errechnen versucht. Sie liegt bei allen bisher untersuchten Virus
arten hoher als nach ultramikroskopischer GroBenbestimmung und den modernen Filtrations
versuchen angenommen wurde. Nach der Zentrifugiermethode hat das Pocken- und das 
Herpesvirus eine TeilchengroBe von 200 fLfL. Es ist naheliegend fiir die Virusarten, sofern 
sie als Lebewesen angesprochen werden, den Stoffwechsel als wichtigstes Lebenssymptom 
zu messen. Die empfindlichen Mikromethoden haben aber bisher keinen sicheren meBbaren 
Stoffwechsel ergeben. Die meisten Viruskrankheiten hinterlassen eine wirksame Immunitat. 
Von dieser Erfahrung wird bei den Schutzimpfungen Gebrauch gemacht, welche bekanntlich 
mit abgeschwiichtem Virusmaterial durchgefiihrt werden. 

Die Schwierigkeiten in der Deutung vieler Vorgiinge im Bereiche der In
fektion und der Immunitiit, die in der Hochzeit der bakteriologischen Ara oft 
iibersehen bzw. unterschiitzt wurden, lernte man kennen, als es gelang, auch 
bei klinisch sicker gesunden Menschen typische Krankheitserreger mit allen ihren 
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kulturellen und biologischen Eigentiimlichkeiten au£zminden (Bacillentrager, 
Dauerausscheider). 

Bacillentrdger werden Individuen genannt, welche pathogene Keime beher
bergen, ohne selbst krank zu sein oder gewesen zu sein. Dauerausscheider sind Ge
nesene, welche nach iiberstandener Krankheit den Erreger mit Harn und Kot 
noch Monate und Jahre weiter ausscheiden und dadurch zu einer groBen Ge£ahr 
fiir ihre Umgebung werden. 

Es geniigt durchaus nicht die Anwesenheit eines Krankheitserregers (z. B. 
auf den Schleimhauten eines Menschen) allein, um denselben krank zu machen, 
sondern es bedarf fiir den Ausbruch einer Erkrankung stets noch gewisser Hilfs
ursachen, die wir im einzelnen noch nicht naher kennen. Unter einer Anzahl 
gleich exponierter Individuen bleiben auch in Zeiten ausgebreiteter Seuchen 
stets bestimmte Individuen gesund. Neben dem Krankheitserreger und den 
Hilfsursachen, die den Ausbruch der Krankheit bedingen (Kalteschadigungen, 
Intoxikationen, Alkohol), spielen eine erhebliche Rolle aIle die in der Konsti
tution des erkrankten Individuums gegebenen Faktoren, die man mehr aus
weichend als beschreibend unter den Begriff der personlichen Disposition zu
sammenfaBt. Hier stehen Alter, Kraftezustand, korperliche und sicher auch 
psychische Beanspruchung und Uberanstrengung und friiher iiberstandene 
Krankheiten an erster Stelle. Auch das Allergieproblem spielt hier eine beacht
liche Rolle. 

Die Erfahrungen daruber, daB z. B. in sog. "Typhushausern" die standigen 
Bewohner nicht erkranken, sondern zufallig Anwesende, noch nicht lange im 
Hause lebende Personen (Dienstboten) vorzugsweise befallen werden, sprechen 
dafiir, daB die langer im Hause Anwesenden zwar Typhusbacillen in ihrem Korper 
beherbergen, vielleicht gar nicht, vielleicht unmerklich erkrankt waren und nun 
unempfanglich durch diese Durchseuchung geworden sind. Es hat sich fur sie 
eine Art regiondrer Immunitdt herausgebildet, die fiir Leute, die aus typhus
freien Gegenden kommen, nicht besteht. Das hier nur angedeutete Problem 
der Bacillentrdger und Dauerausscheider ist fiir die Verbreitung und Bekampfung 
der Infektionskrankheiten von unubersehbarer Tragweite und fiihrt mitten 
hinein in die Schwierigkeiten, die fiir die ganze Lehre von der Immunitat auch 
heute noch trotz all der groBen Entdeckungen der bakteriologischen lira bestehen. 

Schon die Bemuhungen, den Begriff der Disposition fur Infektionskrankheiten 
scharf zu umgrenzen, lehren das. Gemeinhin wird darunter die Empfanglichkeit 
oder Empfindlichkeit fiir ansteckende Erkrankungen verstanden. Um einen 
tieferen Einblick in diese wechselnde Empfindlichkeit fiir Infekte zu gewinnen, 
hat man versucht, dieselbe zu trennen nach einer solchen gegeniiber den belebten 
Erregern einerseits und andererseits den von ihnen gebildeten giftigen Produkten. 
Es leuchtet ohne weiteres ein, daB das Problem wesentlich vereinfacht wiirde, 
wenn sich zeigen lieBe, daB die Disposition fur Infektion mit einem bestimmten 
Erreger und fiir Intoxikation durch die von ihm gebildeten Produkte bei einer 
bestimmten Spezies stets die gleiche ware. Man hatte damit die variablen Eigen
schaften des Erregers, seine wechselnde Vermehrungsgeschwindigkeit und "Ab
sterbeordnung" mit einem Schlage ausgeschaltet und konnte unter einfacheren 
Bedingungen das Problem der Disposition angehen. In Untersuchungen iiber 
Konstitution und Krankheitsdisposition zeigte KrssKALT 1, daB die Disposition 

1 KISSKALT: Z. Inf.krkh. Haustiere 86, 42 (1915); 81 (1915). 
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von weiBen Ratten der gleichen Zucht zur Vergiftung mit Coffein erheblich 
verschieden ist, daB die Disposition ffir Vergiftung mit Tetanusgift dagegen in 
wesentlich engeren Grenzen schwankt als die fUr Coffein. Praktisch wird eine 
solche Trennung in Disposition fUr den Infekt und fUr die Intoxikation schon 
aus dem Grunde undurchfiihrbar, weil die Bakterienprodukte eine Vielheit von 
Substanzen darstellen, die einzeln bisher chemisch nicht rein gewonnen sind, 
mit denen sich also vergleichend experimentell nicht operieren liWt. Als "Ur
sachen" wechselnder Disposition bei sonst gesunden Tieren sind erortert worden: 
die Verschiedenheit des Alters, der Herkunft, der Ernahrung, der Jahreszeit, 
zu welcher die Untersuchungen angestellt wurden. 

Wesentlich komplizierter liegen die Dinge, wenn man es nicht mit den relativ 
einfachen VerhaItnissen des Tierversuchs, sondern mit den uniibersehbaren Be
dingungen eng zusammenlebender BevOlkerungen zu tun hat. Abgesehen von 
der sehr wechselnden Konstitution des einzelnen Menschen, die ihn fiir einzelne 
Infekte mehr oder weniger empfanglich macht, spielen hier Art, Zahl und Dauer 
vorausgegangener iiberstandener Erkrankungen eine oft den Verlauf der In
fektion bestimmende Rolle (spezifische und unspezifische Allergie). Auch kann 
z. B. der fUr die Ausscheidung gebildeter Toxine ausschlaggebende Zustand der 
Nieren iiber Leben und Tod des infizierten Individuums entscheiden. Die Be
schaffenheit des GefaBsystems ist ffir die Prognose des fleckfieberkranken 
Menschen von hervorragender Bedeutung!. 

Kompliziert wird das Problem durch die Tatsache, daB der Organismus 
imstande ist, gegen eine Reihe bakterieller Gifte Gegengifte zu bilden, eine Fahig
keit, welche wiederum von Individuum zu Individuum schwankt und je nach 
dem verschiedenen Alter, dem Ernahrungszustand, der Zahl und Art vorauf
gegangener Erkrankungen sehr mannigfach ausgebildet sein kann. Die hier 
gemachten Andeutungen zeigen bereits, wie komplex der Begriff der Disposition 
ist und daB es unmoglich ist, ihn im Einzelfall messend zu beschreiben. 

Unter den Hilfsursachen, welche die Disposition zu Infektionserkrankungen, 
besonders der Atmungsorgane, erhohen, nimmt die Erkiiltung einen besonders 
breiten Raum ein. Auf welche Weise die Wetterkalte den Ausbruch einer Er
krankung begiinstigt, ist noch nicht geklart. SCHADE 2 weist auf die Anderung des 
Kolloidzustandes von Zellen und Geweben unter dem EinfluB der Kalte hin. 
In zweiter Linie kommen Fernwirkungen der Korper in Gestalt geanderter 
Blutverteilung in Frage. So konuen Abkiihlungen der Extremitaten einen Spas
mus der NierengefaBe und Kontraktionen der Blase zur Folge haben. Es kann 
zu Sekretionsanomalien der Nasenschleimhaut kommen, so daB durch Kalte
reize reflektorisch ein "Schnupfen" ohne die primare Mitwirkung von Bakterien 
ausgelOst werden kann 3. Der veranderte Kolloidzustand und die Storungen in 
der Blutverteilung konnen ihrerseits zu einer Herabsetzung der immunisatori
schen Abwehrkriifte fiihren, welche nun dem Eindringen der Bakterien in die 
Schleimhaute Vorschub leistet. So kann unter der Mitwirkung einer Erkaltung 
der auf den Schleimhauten der oberen Luftwege bei vielen gesunden Mensclien 
nachweis bare Pneumococcus eine Pneumonie hervoITufen. DaB die individuelle 
Disposition bei gleichen auBeren Schadlichkeiten, gleichen Ernahrungs bedingungen 

1 BRUGSCH: Berl. klin. Wschr. 19181, 551. 
2 SCHADE: MUnch. med. Wschr. 1919 II, 1021. 
3 KOHNSTAM1II: Dtsch. med. Wschr. 1903 I, 279. 
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und annahernd gleichem Alter sich weitgehend geltend macht, zeigen die Er
fahrungen aus dem Weltkriege: wurden bestimmte Truppenteile in ungeschutzten 
Stellungen den Unbillen von Wind und Wetter ausgesetzt, so erkrankten immer 
nur ein Teil an "Erkaltungsinfekten", wahrend die Mehrzahl der "Wetterfesten" 
gesund blieb. Unter den gleichzeitig in Ruhequartieren und Ortsunterkunften 
untergebrachten Mannschaften der gleichen Truppe traten die Erkaltungskrank
heiten sehr zuruck: ein Beweis fiir die Bedeutung der nichtbakteriellen auf3eren 
Faktoren unter den zur Erkrankung disponierenden Momenten. 

Nur zum Teil bekannt sind uns die Bedingungen, unter denen die Keime 
durch die auf3ere und "innere" Ober/lache (Magendarmtrakt, luftfiihrende Wege) 
in den Korper eindringen. Die unverletzte Haut gilt als undurchdringlich. Ver
letzungen von mikroskopischer GroBe, wie sie beim Rasieren, bei Einreibungen, 
beim Scheuern von Kleidungsstucken entstehen, genugen, um in der Haut die 
Tore fiir die Infektionserreger zu offnen. Haufiges Waschen und Baden der 
Hande und FuBe laBt die Epidermisschichten so aufquellen, daB sie zur An
siedlung von Hautpilzen Gelegenheit gibt. Solche Pilzansiedlungen konnen in 
der Haut zu sehr lastigen Krankheitserscheinungen mit einer "Umstimmung" 
des gesamten Hautorgans fuhren. Klinische Beobachtungen sprechen dafiir, daB 
die Tonsillen, die kranken sowohl wie anscheinend auch gesunde, haufig die 
Eintrittspforten fur Krankheitskeime darstellen. Der Bronchialbaum und seine 
Verzweigungen bis in die Alveolen hinein, werden bei gesunden Menschen keim
frei gefunden. Corpusculare Elemente, wie Staubteilchen, konnen aber die Alveo
larwandungen passieren. Das gleiche gilt fur Bakterien. Eine Erkrankung ist 
nicht die notwendige Folge, laBt sich aber experimentell auf dem Inhalations
wege erzeugen. 

Der Magendarmtrakt ist fur manche pathogene Keime die einzige Eintritts
pforte (Cholera, Ruhr). Der Magen gewahrt bei normalen Sekretionsverhalt
nissen einen gewissen Schutz gegen Keime, die mit der Nahrung eingefuhrt 
werden. Doch ist dieser Schutz nicht zu uberschatzen und zu bedenken, daB 
durch die Einfuhrung reichlicher Ingesta die Magensaure zum Teil gebunden, 
eventuell neutralisiert wird, und bei schneller Passage die Einwirkungsdauer 
der Salzsaure nicht ausreicht, um die Bakterien abzutoten. Alle Verhaltnisse, 
welche zu einer Minderung der Salzsauresekretion AnlaB geben, begiinstigen 
die Infektionsmoglichkeiten vom Magendarmtrakt her. 

fiber den feineren Mechanismus der enteralen In/ektionen sind wir nur sehr 
mangeThaft unterrichtet. Welcherlei Schadigung die sonst fiir Bakterien un
durchdringliche Darmwand angreifbar machen, weiB man im einzelnen nicht. 
Toxische Schadigungen, vielleicht durch die von den Bakterien gebildeten Gifte, 
Zirkulationsstorungen, wie sie beim Ileus eintreten, sind in erster Linie zu nennen. 
Wichtig fur das Niedergehaltenwerden darmfremder Keime ist der EinfluB des 
Milieus der normalen Darm/lora. Einzelne pathogene Keime konnen gegen die 
Uberzahl der normalerweise im Darm vegetierenden Bakterien nicht aufkommen. 
Die Darm/lora ist nach ihrer Zusammensetzung abhiingig von der Erniihrung. Bei 
einseitiger Kohlehydratkost, wie sie im groBen Kriege ublich war, kommt es 
besonders dann, wenn schwer angreifbare Leguminosen verabreicht werden, zu 
einer Wandlung der Darm/lora. Die acidophilen Arten (Bacillus bifidus, Bacillus 
acidophilus, einige He£en-, Milchsaure- und Buttersaurebacillen) gewinnen die 
Oberhand. Der Dickdarminhalt gerat in saure Garung. Gelegentlich kommt es 
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zur Reizung der Darmschleimhaut durch die sauren Garungsprodukte (Garungs
enterocolitis 1 ). 

Die Entwicklung einer solchen acidophilen Flora wirkt andererseits er
schwerend auf die Ausbreitung saureempfindlicher Krankheitserreger, z. B. der 
Typhusbacillen, welche der von der acidophilen Gruppe gebildeten Saure zum 
Opfer fallen, wie ich in eigenen1 Untersuchungen zeigen konnte. So bildet sich 
jede Darmflora durch ihre Stoffwechselprodukte eine Art Selbstverteidigung gegen 
das Aufkommen neueindringender Bakterienarten aus. Hierin liegt wenigstens 
fUr einen Teil der FaIle die Erklarung dafur, daB das Hineingelangen von Krank
heitserregern in den Darmkanal nicht gleichbedeutend ist mit der Erkrankung, 
die diese Erreger sonst zur Folge haben. Die saure Reaktion des normalen 
Scheidensekrets verhindert das Aufkommen ortsfremder Keime. Bei Entzun
dung der Scheide wird alkalische Reaktion beobachtet und dadurch das Auf
kommen einer anderen Scheidenflora angezeigt. Rectum und Scheide haben 
unter physiologischen Bedingungen jedes ihre spezifische Bakterienflora, obwohl 
doch "Obertragungs- und damit Ausgleichsmoglichkeiten der Bakterienflora 
zwischen beiden Organen genugend existieren. Hier erleichtert uns die difle
rente Reaktion des Milieus das Verstandnis. 

Das bakteriologische Stuhlbild des Sauglings ist so charakteristisch, daB man 
an ihm die Art der Ernahrung erkennen kann. Der Stuhl des mit Frauenmilch 
genahrten Sauglings enthalt nahezu ausschlieBlich den Bacillus bifidus (TrssIER), 
der des Flaschenkindes vorwiegend gramnegative Bakterien der Coligruppe. 
Wird das Flaschenkind wieder an die Mutterbrust angelegt, so schlagt die Darm
flora sofort wieder urn: der Bifidus beherrscht das Feld. Sogar beim Erwachsenen 
kann man durch Ernahrung mit Frauenmilch den Bifidus zum dominanten Keirn 
der Stuhlflora heranzuchten. Das sind schlagende Beweise ffir die Abhiingig
keit des Bakterienwachstums von der Art der zugefiihrten Nahrung. 

Fur die Erscheinung, daB bestimmte Erreger nur in bestimmten Geweben 
sich ansiedeln (Gonococcus vorzugsweise auf der Urethralschleimhaut, Lepra 
im Nervengewebe), hilft man sich weiterhin mit der Vorstellung einer spezifi
schen Anpassung des Keirns an den ihm adaquaten Nahrboden. Eine interessante 
klinische Erfahrungstatsache ist die haufig gleichzeitige Erkrankung des Parotis
und des Hodengewebes, woraus geschlossen werden muB, daB der Erreger der 
Parotitis epidemica zwar im ganzen Organismus verbreitet ist, aber nur an 
diesen beiden Geweben die Bedingungen fUr Ansiedlung und rasche Vermeh
rung findet, woraus sich das haufige Zusammentreffen der beiden Erkrankungen 
erklart. 

Die Schiidigungen, welche eine Bakterieninvasion in die Gewebe des Korpers 
zur Folge hat, sind direkte lokale und indirekte allgemeine. Bleibt die Infektion 
lokalisiert, so wirkt der Keirn zunachst als korperfremdes Substrat. Die Ab
wehrreaktionen des Organismus gegen das Eindringen des Keirns sind, abgesehen 
von der individuell sehr wechselnden Wehrkraft, in ihrer Intensitat abhangig 
1. von der Zahl, 2. von der Vermehrungsfahigkeit, 3. von der Toxinproduktion, 
4. von der Virulenz und schlieBlich auch 5. von der ZerfaIlsgeschwindigkeit der 
eingedrungenen Bakterien. 

Es ist ohne weiteres verstandlich, daB eine Invasion des Organismus mit 
einer ubergroBen Menge sich rasch vermehrender Keime, wie Z. B. bei der Lungen-

1 BURGER: Miinch. med. Wschr. 1918 I, 318. 
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pest, ihn im Zeitraum von 24--48 Stunden totet, weil ihm keine Zeit gelassen 
wird zu einer Mobilisation wirksamer Abwehrkrafte. Ebenso kann die Infektion 
mit Keimen, welche hochwirksame Toxine produzieren (Diphtherie, Tetanus), 
die Verteidigungskrafte des befallenen Individuums so weitgehend lahmen, daB 
der Tod in wenigen Tagen eintritt. Das Tetanustoxin z. B. ist 200mal giftiger 
als Strychnin, es geniigen davon mitunter 0,00005 mg, um eine Maus von 15 g 
zu toten; auf den Menschen iibertragen wiirde 1/4 mg Tetanustoxin fiir ein 75 kg 
schweres Individuum unter Umstanden todlich sein konnen. Von anderen Keimen 
werden nicht die von ihnen gebildeten Toxine, sondern die Zerfallsprodukte 
ihrer Leibessubstanz dem Korper gefahrlich, so daB unter bestimmten Be
dingungen ein rascherer Zerfall der eingedrungenen Keime schwerere klinische 
Erscheinungen auslOsen wird. 

Neben einer Leukocytenansammlung, die schlieBlich in Eiterung iibergehen 
kann, sind die Erscheinungen lokaler bakterieller Entzurulung durch vermehrte 
Transsudation aus den erweiterten GefaBen, eine Vermehrung der Blutstromung 
und Lymphbewegung, Neubildung von Zellen und degenerative Veranderungen 
an den geschadigten Gewebselementen charakteristisch. "Oberall wo es im Korper 
zu einer Anhaufung von Bakterien kommt, wirken deren Stoffwechsel- und 
Zerfallsprodukte oder die von ihnen gebildeten Gifte nekrotisierend auf die 
Umgebung ein. So kann letzten Endes als Folge jeder Bakterieninvasion lokaler 
Gewebstod eintreten, das lehrt die Nekrose der Lymphknotchen des Darms bei 
Typhus, die Knochenmarksnekrose bei Sepsis. 

Die Allgemeinschadigungen, welche das Eindringen der Bakterien in die 
Gewebe mit sich bringen, sind in ihrer Intensitat davon abhangig, ob der 
Infekt wie z. B. bei einem Furunkel lokalisiert bleibt, oder ob es zur Ein
schwemmung von Keimen in die Blutbahn kommt. Weiterhin ist von groBer 
Bedeutung die Art und Menge der von den Bakterien gebildeten Gifte, der 
sog. Toxine. 

Die Ausbreitung der Keime im Organismus erfolgt entweder per continui
tatem, wie z. B. beim Erysipel, bei welchem wir auf der Haut des Kranken die 
langsam fortschreitende Infektion ablesen konnen, oder durch schubweise Ein
schwemmung in die Lymph- und Blutbahn: die Keime werden im ganzen Orga
nismus verteiIt und finden vielerorts giinstige Bedingungen fUr neuerliche An
siedlung und Vermehrung. Diese neuen Siedlungsstatten werden Metastasen 
genannt; wiederholen und haufen sich solche Einschwemmungen von Bakterien 
in die Blutbahn, so resultiert daraus das Krankheitsbild der Sepsis. Die Keime 
lassen sich dann unschwer aus dem Blute ziichten; gelegentliche Bakterienin
vasionen konnen fast bei allen lokalen Infektionen vorkommen und zu voriiber
gehender Bakteriiimie fiihren, ohne daB daraus das Krankheitsbild der Sepsis 
entsteht. Ein massenhafter Bakterieneinbruch in die Blutbahn ist immer ge
fahrlich. Von Tieren gleichen Gewichts, denen in der einen Reihe eine bestimmte 
Bakterienmenge unter die Haut, in einer zweiten Reihe die gleiche Menge ins 
Blut gespritzt wurde, pflegen unter sonst gleichen Bedingungen die subcutan 
Infizierten zu iiberleben, die vom Blutwege her Infizierten zu sterben. Oft 
bereitet die eine Infektion einer zweiten sekundiiren den Weg. Aus dem InhaIt 
tuberkulOser Kavernen kann eine Vielheit verschiedenartigster Keime geziichtet 
werden, deren Stoffwechsel und Zerfallsprodukte das klinische Bild, vor allem 
die Fieberkurve in ihrem Verlauf wesentlich mitbestimmen. 
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Von diesen sog. Sekundiirinfektionen werden als Mischinfektionen solche unter
schieden, bei denen eine gleichzeitige Invasion mehrerer Bakterienarten in den 
Organismus hinein stattfindet. 

Mit jeder Infektion ist eine Intoxikation verbunden; ja man kann geradezu 
sagen, daB die wichtigsten klinischen Zeichen der Infektion: die lokalen entzund
lichen und die allgemeinen unter dem Symptomenbilde des Fiebers verlaufenden 
erst moglich werden, wenn lOsliche Produkte der Bakterien in die Zirkulation 
geraten. Wenn bei einem streng lokalisierten ProzeB, z. B. einem Furunkel, 
Fieber auf tritt, so ist das besonders dann ein Zeichen dafUr, daB von den Bak
terien pyrogenetische Substanzen in die Blutbahn gelangt sind, wenn sich Keime 
im stromenden Blut nicht nachweisen lassen. Auch die Veranderungen am Leuko
cytenapparat lassen sich, wie gezeigt wurde, nur dann verstehen, wenn man die 
Diffusion leukotaktisch wirksamer Substanzen vom Orte der lokalisierten In
fektion her annimmt. Das Gesetz Corpora non agunt nisi soluta gilt auch auf 
dem Gebiete der Infektion und Immunitat. 

Bei einer Reihe von Krankheitserregern uberwiegt die Giftbildung so, daB 
von ihr das Krankheitsbild beherrscht wird; man spricht dann von Toxindmie 
sensu strictiori. Diphtherie-, Tetanus~, Botulismuserreger liefern solche hoch
wirksame Toxine. Uber die chemische Zusammensetzung dieser Gifte wissen 
wir nichts. Diphtherie- und Tetanustoxin werden in der Kulturflussigkeit und 
im lebenden Organismus gebildet; beide zeichnen sich durch eine hohe Affinitat 
zum Nervengewebe aus. Yom Tetanusgift wissen wir, daB es in bzw. entlang 
den Nervenbahnen zur Ganglienzelle gleitet. Stets beginnen hier die Erschei
nungen in der Nahe des Infektionsortes. Das gilt auch fUr manche Diphtherie
infektionen, bei der die Gaumensegellahmung oft die primare von den nervosen 
Erscheinungen ist. Weit gefahrlicher ist die Neigung des Diphtherietoxins, sich 
in den Elementen des M yokards zu verankern, und dort schwere, oft todliche 
Herzmuskelschadigungen zu setzen (Myolysis cordis toxica Abb. 13, S. 85). 

Der Begriff der V irulenz ist nicht identisch mit dem der Giftigkeit. Gleiche 
Mengen gleichartiger Bakterien einer Kultur toten ein bestimmtes Versuchstier 
innerhalb kurzer Zeit, wahrend die gleiche Menge einer zweiten Kultur der
selben Keime das Brudertier gleichen Gewichts kaum krank macht. Die erste 
Kultur ist hochvirulent, die zweite avirulent. Die Erfahrung lehrt, daB direkt 
vom Tier gezuchtete Bakterienstamme im allgemeinen virulenter sind als lange 
von Kultur zu Kultur fortgezuchtete Laboratoriumsstamme. Eine scharfe Defi
nititon des Virulenzbegriffs fehlt; ausschlaggebend fur die Virulenz eines Keirns 
ist seine rasche Vermehrungsfahigkeit bei gleichzeitiger hoher Giftigkeit seiner 
Stoffwechsel- und Zerfallsprodukte fiir den befallenen Organismus; es bleibt 
dem befallenen Tier keine Zeit zu wirksamer immunisatorischer Abwehr. Hohe 
Virulenz fallt daher haufig zusammen mit kurzer Inkubationszeit, worunter die 
vom Zeitpunkt des Infekts bis zum Ausbruch der ersten Krankheitserschei
nungen verlaufende Frist verstanden wird. Die exakte Bestimmung des Viru
lenzgrades ist deshalb so schwierig, weil die Empfanglichkeit verschiedener gleich
alter und gleichschwerer Individuen einer Spezies fur die Infektion mit Keimen 
ein und derselben Kultur differiert. Auch wird die Virulenz urn so groBer sein, 
je besser die Vermehrungsfiihigkeit des Keimes im Wirtsorganismus ist. Derselbe 
Keirn ist fUr einen aus irgendwelchen Grunden geschwachten Organismus ge
fahrlicher, weil er dort vermehrungsfiihiger ist a]s fUr einen ungeschwachten. 
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Ein Diabetiker z. B. ist durch eine Streptokokkeninfektion mehr gefiihrdet als 
ein Gesunder: fUr ihn sind die Streptokokken virulenter. 1m Virulenzbegriff 
kommen nicht bloB Eigenschaften des Erregers, sondern auch solche des infizierten 
Organismus zum Ausdruck. 

Es ist wenig damit gesagt, wenn man Virulenz als die Summe der spezifisch 
krankmachenden W irkungen eines M ikroorganismus definiert. Streptokokken, 
welche z. B. eine maximale Virulenz fUr Kaninchen aufwiesen, waren nicht 
imstande, beim Menschen Erysipel zu erzeugen. Umgekehrt lassen sich aus 
dem Blut von Menschen mit todlich verlaufenden Streptokokkenerkrankungen 
Keime ziichten, die fUr Mause nicht virulent, nicht einmal pathogen sind. Diese 
Beispiele zeigen schon, mit welchen Schwierigkeiten der Versuch zu kampfen 
hat, den Virulenzgrad eines Keirns im Tierversuch zu bestimmen. 

Die Verteidigungsmittel des Organismus werden von seinen Zellen bereit
gestellt. Letzten Endes sind auch aIle humoralen Antikorper celluliiren Ursprungs. 
Je mehr korperfremdes EiweiB, seien es nun Ektotoxine, Endotoxine oder ledig
lich Zerfallsprodukte der Bakterienleibessubstanz, in Losung geht, urn so rascher 
wird ceteris paribus der Organismus mit der Mobilisation seiner Abwehrkrafte 
reagieren. Eine Hauptaufgabe fallt bei der U nschiidlichmachung der eingedrungenen 
Keime dem reticuloendothelialen Zellapparat und den Leukocyten zu. Sie konnen 
aber erst an den Ort der Entziindung herangelockt werden, wenn leukotaktisch 
wirksames Material in die Zirkulation gelangt ist. 

Durch eine groBe Zahl von Experimenten wurde gezeigt, daB der Kontakt von korper
fremdem EiweiB mit dem fermenthaltigen Serum die Bildung solcher leukotaktisch 
wirksamen Substanzen vorbereitet. 1m Prinzip ist es dabei gleichgiiltig, ob das zum Abbau 
gelangende EiweiBmaterial bakterieller oder anderer Provenienz ist. Hitzekoaguliertes, 
korpereigenes EiweiB, welches mit aktivem Eigenserum digeriert wird, ist leukotaktisch 
in gleicher Weise wirksam wie ein Bakterienserumdigest (BURGER und DOLD). Dort, wo 
abbaufertiges Material deponiert und der Wirkung der komplementhaltigen Korpersafte 
ausgesetzt ist, liegt das Konzentrationsmaximum, das Ziel der wandernden Leukocyten. 
Mit zunehmender Entfernung von dem Entziindungsherd nimmt die Konzentration der 
Entziindungsstoffe ab, so daB standig ein Konzentrationsgefalle besteht, gegen das der 
Leukocytenstrom gerichtet ist. 

In hoher Konzentration konnen die leukotaktisch wirksamen Korper die 
Bewegungsfiihigkeit der Leukocyten beeintrachtigen. Stoffe, welche in dieser 
Weise die Verteidigungsmittel des Korpers schwachen, das Gedeihen ihres 
Erzeugers (des Bacteriums) befordern, nennt man A ggressine. 

In diesem aufs feinste ausgebildeten cellularen Schutzapparat sieht METSCH
NIKOFF und seine Schule die wirksamste Abwehreinrichtung gegen eingedrungene 
belebte und unbelebte Fremdkorper. Die lebenden Korperzellen sind nach ihm 
im wesentlichen die Trager der Immunitat. Unter Ihnen sind die Leukocyten 
als mobile Phagocyten die wirksamsten, die mehrkernigen Leukocyten (Mikro
phagen) und die groBen einkernigen Leukocyten (Makrophagen) nahern sich 
durch chemotaktische Reize dem eingedrungenen Erreger, nehmen ihn in ihre 
Korpersubstanz auf und vernichten ihn. Dringen irgendwelche Keime in den 
Organismus ein, so konnen sie ihn vorbereitet oder unvorbereitet treffen. 1m 
letzten Fane werden durch die normalen bakteriolytischen Serumstoffe leuko
taktisch wirksame Korper nur langsam und sparlich aus den Bakterien gespalten, 
sie geraten in die Zirkulation, locken die Leukocyten an und reizen sie zu 
beschleunigter Bewegung. Dringen aber Keime in den vorbehandelten Organismus 
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ein, so kann die Abspaltung leukotaktisch wirksamer Gruppen schneller und 
intensiver verlaufen, die Phagocytose ist gesteigert. Neben mobilen unterscheidet 
man fixe Phagocyten. Zu ihnen gehoren die Reticuloendothelien der Milz und 
des Knochenmarks. Auch den Bindegewebs- und Nervenzellen werden phago
cytare Eigenschaften zugeschrieben. 

Diese phagocytiiren Leistungen werden durch das Vorhandensein der sog. 
Opsonine gesteigert. Unter Opsoninen werden Stoffe verstanden, welche die 
Phagocytose gewissermaBen vorbereiten. Ihr Nachweis geschieht durch Zahlung 
der phagocytierten Elemente unter bestimmten Versuchsbedingungen. In 
einem schon vorbehandelten Organismus werden dank des Vorhandenseins 
eines spezifischen Ferments (Immunkorper) die gleichen Leukocytenreizstoffe, 
welche sich von den meisten Bakterien gewinnen lassen, rascher und reichlicher 
aus dem Gemenge der Proteine abgespaIten, wodurch eine spezifisch opsonische 
Wirkung vorgetauscht werden kann. Bringt man z. B. einem Meerschweinchen 
Choleraimmunserum und eine geringe Menge Choleravibrionen in die Bauch
hohle, so finden sich im Peritoneum und Omentum zahlreiche mit Vibrionen 
vollgestopfte Leukocyten. HOBER zeigte, daB die Opsoninwirkungen mehr 
oder weniger als GIobulinwirkungen aufzufassen und auf Anderungen der 
Agglutinabilitat zwischen Leukocyten und den zu phagocytierenden Korpuskeln 
zuruckzuffthren sind. 

Abwehrfermente1• 

Nach der landlaufigen Auffassung sind viele Immunitatsvorgange nichts 
anderes als am falschen Ort sich abspielende, mit den Verdauungsprozessen 
zu analogisierende Abbauprozesse. Jeder Immunisierungsvorgang tritt nur dann 
deutlich in die Erscheinung, wenn das Substrat, gegen das sich die Immunisierung 
richtet, der enteralen Verdauung entgangen, und so entweder unter Umgehung 
des Magendarmtrakts oder unter Nichtbeeinflussung durch die Darmfermente in 
die Gewebe eindringt. Nach dieser allgemeinen Fassung kann jede organische 
Substanz, die parenteral dem Organismus einverleibt wird, oder die inneren Ober
flachen desselben mehr oder weniger unbeeinfluBt durchdringt, den AnstoB zu 
Immunisierungsvorgangen geben und als Antigen wirken. Eine uberragende 
Bedeutung bei den Immunisierungsvorgangen haben bisher nur die EiweiBkorper 
gewonnen; Kohlehydrate und Fette bzw. Lipoide konnen vielleicht die Bildung 
der zu ihrer Aufspaltung geeigneten Fermente in den Geweben steigern, lassen 
aber viele fUr die Antigenwirkung charakteristischen Erscheinungen vermissen. 
Die antigene Unwirksamkeit chemisch definierter Tuberkelbacillenfette konnte 
Verfasser in eigenen Versuchen erweisen 2. Es soIl im folgenden daher nur von 
den Antigenen der EiweiBreihe wegen ihrer uberragenden praktischen und theo
retischen Bedeutung die Rede sein. 1m allgemeinen ist ein EiweiBkorper desto 
geeigneter als Antigen zu wirken, je komplexer er ist; Aminosauren haben keine 
antigene Wirksamkeit, Albumosen und Peptone verlieren dieselbe mit zu
nehmender Reinheit. Es bleiben also vor allem die kolloidalen EiweifJkorper 
als Antigene ubrig. Das Verstandnis fUr die Immunisierungsvorgange wurde 

1 ABDERHALDEN: Die Abwehrfermente, 4. Auf!. 
2 BURGER: Ein Beitrag zur Chemie der Tuberkelbacillenfette. Biochem. Z. 78, 115 

(1916). - BURGER u. MaLLERs: Untersuchungen fiber antigene Eigenschaften der Tuberkel· 
bacillenfette. Veraff. Koch·Stiftg II, 70. - Dtsch. med. Wschr. 1916 II. 

Biirger, Pathologische Physiologie. 2. Auf!. 25 
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wesentlich gefordert, als es ABDERHALDEN gelang, mit Methoden, die den rein 
serologischen an Exaktheit weit iiberlegen sind, nachzuweisen, daB bei den Ab
wehreinrichtungen des Korpers Fermente eine fiihrende Rolle spielen. Seine 
Lehre von den Abwehrfermenten stellt den ImmunisierungsprozeB gewissermaBen 
als einen parenteralen Verdauungsvorgang hin. Rierbei ist aber sofort zu 
bemerken, daB es bei Injektionen von peptisch und tryptisch verdautem Eier
eiweiB bisher in Versuchen an Runden nicht gelungen ist, aIle Symptome, 
welche man nach wiederholten Antigeninjektionen beobachtete, kiinstlich 
hervorzurufen 1. 

Wahrend die Verdauungsfermente nicht in dem Sinne streng spezifisch 
sind, daB sie nur auf einen einzelnen chemischen Korper einwirken, sondern 
gleichsinnige Veranderungen an einer groBeren Anzahl ahnlich gebauter Stoffe 
durch sie eingeleitet werden - Pepsin spaltet verschiedene EiweiBarten, 
Tyrosinase oxydiert zahlreiche aromatische Substanzen unter Schwarzung -, 
wissen wir, daB der Tierkorper unter den besonderen Bedingungen der 
Immunisierung 8treng 8pezifi8che Gegenkorper - Abwehrfermente - gegen 
organismusfremde Stoffe bildet. Mit diesem Gesetz der Spezifitiit der Antikorper 
wird ausgesagt, daB das eingefiihrte Antigen nur zur Bildung solcher Schutzstoffe 
AnlaB gibt, welche geeignet sind, seine eigene Struktur - nicht die anderer 
ahnlich gebauter Korper - anzugreifen. Die Abbauprodukte sollen dann ganz 
wie beim Verdauungsvorgang bis zu assimilierbaren Spaltstiicken weiter 
zertriimmert werden. Bei diesem parenteralen AbbauprozeB entstehen unter 
Umstanden giftige Substanzen. Solange noch keine Abwehrfermente vorhanden 
sind, nur in unschadlichen Spuren. Bei Gegenwart aber von - durch eine 
voraufgehende Injektion gebildeten - wirksamen Fermenten entstehen fiir den 
Organismus gefahrliche groBe Mengen solcher giftiger Abbauprodukte. 

Anaphylaxie. 

Zu den Grundtatsachen der Immunitatslehre gehoren die Erscheinungen 
der Uberempfindlichkeit. Injiziert man Meerschweinchen von 200 g Spuren 
eines EiweiBkorpers parenteral und reinjiziert nach einem Intervall von 14 Tagen 
bis 3 Wochen eine geringe Menge des gleichen Antigens in die Blutbahn, so stirbt 
das Tier innerhalb weniger Minuten unter auBerst charakteristischen Symptomen: 

Es treten unter einer sehr rasch emsetzenden mit rapid zunehmender Lungenblahung 
einhergehenden Dyspnoe, vorwiegend exspiratorischen Charakters, tonische und klonische 
Krampfe auf. Das Fell des Tieres straubt sich, es kratzt das juckende Fell, es setzt eine 
gesteigerte Peristaltik des Magendarmtrakts, Abgang von Harn und Kot ein, die Korper
temperatur fallt ab, die Leukocyten im zirkulierenden Blut sind vermindert, das Tier 
verendet unter den auBeren Zeichen der Erstickung; die Atmung steht still, wahrend das 
Herz noch weiter schlagt. Werden PuIs und Atmung graphisch registriert, so zeigt sich, 
daB dem Atemstillstand eine Beschleunigung der Atmung vorausgeht. Der PuIs ist stark 
irregular. Der Blutdruck sinkt infolge peripherer Vasomotorenlahmung bis auf Null 
abo Die GerimIungsfahigkeit des Blutes ist verzogert, der Gefrierpunkt im wesentlichen 
wegen der Kohlensaureanreicherung stark erniedrigt. Dieser sog. arw,phylaktische Sym
ptomenkomplex ist in seinem Verlauf an die Einhaltung ganz bestimmter Versuchsbedingungen 
gebunden. Wahlt man zu dem Versuche groBere Tiere, so ist der rasche todliche Verlauf bei 
weitem nicht mit der Sicherheit zu erzielen, wie bei kleinen; wahlt man das Intervall zwischen 
erster und zweiter Injektion wesentlich kleiner, so kann der anaphylaktische Shock ganz 
ausbleiben oder das Krankheitsbild nimmt einen protrahierten Verlauf. 

1 SOHITTENHELM U. WEICHARDT: Munch. med. Wschr. 1911 I. 
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Diese schweren Erscheinungen der Anaphylaxie werden - auch wenn die 
Bedingungen ganz ahnlich liegen wie im Meerschweinchenversuch - beim 
Menschen nur selten beobachtet: er ist relativ unempfindlich. 1m Prinzip laBt 
sich die Uberempfindlichkeit bei allen Warmblutern nachweisen; doch ist die 
Empfindlichkeit der verschiedenen Tierspezies sehr different. Zur Sensibili
sierung - wie man die Vorbehandlung der Versuchstiere nennt - sind aIle 
EiweiBkorper geeignet. Das wurde iIi groBen Versuchsreihen fUr bakterielIes, 
tierisches und pflanzliches EiweiB gezeigt; die Effekte der Reinjektion werden 
aber nur dann beobachtet, wenn homologes EiweiB verwendet, d. h. das gleiche 
Protein fUr die Sensibilisierung und Reinjektion verwandt wird. Artgleiches 
EiweiB, reine Albumosen, Protamine, Acidalbumine und Aminosauren sind im 
allgemeinen unwirksam (BURGER 1). Meerschweinchen konnen nicht mit Meer
schweincheneiweiB sensibilisiert werden; es fehlt hier eben die primare Gift
wirkung, welche die Abwehrkrafte des Organismus auf den Plan ruft und damit 
die Uberempfindlichkeit bewirkt. 

Der Widerspruch, der darin liegt, daB ein an sich immunisatorischer V organg 
die Ursache fUr die todliche Vergiftung bei der Reinjektion des primar relativ 
unschadlichen EiweiBkorpers ist, wird folgendermaBen erklart: Durch die 
Erstinjektion werden die Korperzellen zur Bildung von Fermenten angeregt, 
welche geeignet sind, das parenteral injizierte EiweiB (Anaphylatogen) durch 
Abbau unschadlich zu machen. Die Bildung dieses anaphylaktischen Antikorpers 
geht allmahlich vor sich und entsprechend langsam auch die Aufspaltung des 
Anaphylatogens. Einige Wochen nach der Sensibilisierung ist die Produktion 
uberschieBender Mengen dieses Antiferments in vollem Gange, das EiweiB aber, 
dessen Injektion den AnlaB zur Bildung dieses Antikorpers gab, ist langst 
unschadlich gemacht. Erfolgt zu dieser Zeit eine zweite Injektion des gleichen 
EiweiBkorpers, so geht jetzt dank des schon vorhandenen Gegenkorpers der 
Abbau explosionsartig rasch vor sich; die Menge der Abbauprodukte vergiftet 
und totet unter Umstanden den "immunisierten" aber "uberempfindlichen" 
Organismus. Durch vorherige subcutane Injektion kleinster Mengen des Antigens 
konnen die vorgebildeten anaphylaktischen Antikorper abgesattigt werden und 
dadurch die nun folgende Hauptinjektion auch yom sensibilisierten Organismus 
ohne Schaden ertragen werden. Dieser Zustand wird Antianaphylaxie genannt. 

Nach der hier vorgetragenen Auffassung handelt es sich bei den Uber
empfindlichkeitserscheinungen urn einen Spezialfall immunisatorischer Vorgange. 
Der Organismus ist gewissermaBen uber das Ziel, sich zu schutzen, hinaus
geschossen: Die bei der Reinjektion eintretende Eiwei(3antieiwei(3reaktion hat 
plotzlich zu viele giftige Abbauprodukte entstehen lassen. Als Beweis dieser 
hauptsachlich von FRIEDBERGER verfochtenen Hypothese fUhrt der Autor 
folgendes an: Zunachst beschleunigt parenterale EiweiBzufuhr, wie Stoff
wechseluntersuchungen lehren, unter Umstanden den Abbau. Sodann kann man 
mit Injektion von EiweiBabbauprodukten in die Blutbahn der Anaphylaxie 
ahnliche oder identische Symptomenbilder auslOsen; ebenso mit intravenoser 
Injektion von Trypsin - was von SCHITTENHELM, der mit zellfreien Trypsin
lOsungen arbeitete, bestritten wird - oder Produkten der tryptischen Ver
dauung. Das bei der Anaphylaxie wirksame Gift wird Anaphylatoxin genannt. 

1 BURGER: Z. Immun.forsch. 22, 199 (1914). 

25* 
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Eine besondere Bedeutung haben diese Anschauungen fiir die menschliche 
Pathologie dadurch gewonnen, daB es gelang, durch Zusammenbringen von 
Bakterienaufschwemmungen mit aktivem Serum und nachtragliches Abzentri
fugieren der Bakterien das Serum zu einem fiir Meerschweinchen hochgiftigen 
Substrat umzuwandeln. Die Tiere sterben nach intravenoser Einverleibung 
eines solchen vorher mit Bakterien in Kontakt gewesenen Serums akut unter 
typisch anaphylaktischen Erscheinungen. FRIED BERGER nimmt an, daB auch 
bei dieser Versuchsanordnung ein Anaphylatoxin durch die Wirkung des ferment
haltigen SerlJ-ms auf die Bakterien gebildet wurde. Als es aber gelang, mit eiweif3-
freier Starke und aktivem Serum Substrakte mit Anaphylatoxinwirkungen zu 
gewinnen, war die FRIEDBERGERSche Auffassung erschiittert. Immer mehr lernte 
man in der Folge die grof3e Bedeutung des physikalischen Zustandes - namlich 
der Oberflache der den frischen Meerschweinchenseren zugefiigten Agenzien -
fiir das Auftreten des Giftes kennen (DoLD). Es kommt zu feinen Pracipitat
bildungen, die sich auf den Oberflachen der Capillarendothelien niederschlagen, 
dort einen Wandbelag bilden und den Gaswechsel in lebensbedrohender Weise 
staren, wodurch die Symptome der Erstickung und der anaphylaktische Shock 
ausgelost werden. 

Allergie. 
Die gesicherte Tatsache der Anaphylaxie, daB eine Substanz bei der ersten 

Injektion ungiftig, bei der zweiten Injektion aber todlich wirkt, hat zur Auf
stellung des Allergiebegritfes gefiihrt. Dieser Begriff hat fiir die menschliche 
Krankheitslehre eine ungeahnte Bedeutung gewonnen. Er lehrt uns immer mehr 
erkennen, daB jeder Organismus der einmal mit einer schadigenden Substanz 
in Beriihrung gekommen ist, sich in seinem Gesamtverhalten gegeniiber dem 
friiheren Zustand verandert, allergisch wird. Neben der allergischen gegeniiber 
der Norm veranderten Reaktionsweise spricht man auch von einer hyperergischen 
Reaktionsfahigkeit der Gewebe. Vnter Hyperergie wird die verstarkte Reaktions
fahigkeit der Gewebe gegeniiber einem aphysiologisch aber auch physiologischen 
Reiz verstanden. Viele Reize wirken iiberhaupt erst unter der Voraussetzung 
dieser abgeanderten allergischen oder verstarkten hyperergischen Reizbeant
wortung krankmachend. Krankheiten, fiir deren Entstehung diese erworbene 
innere Bereitschaft allein oder iiberwiegend die Grundlage abgibt, werden 
allergische Krankheiten im weitesten Sinne oder hyperergische, wenn der Aus
schlag der Reaktion ein verstarkter ist, genannP. 

Die Begriffe Allergie und Hyperergie bleiben denjenigen Krankheiten vor
behalten, bei welchen die von der Norm abweichenden Reaktionen erst im 
Laufe des Lebens vom Individuum erworben sind. Es ist wichtig an dieser 
begrifflichen Einschrankung festzuhalten gegeniiber einer anlagerniif3ig oder 
konstitutionell bedingten andersartigen Reizbeantwortung, die also nicht im 
Laufe des Lebens erworben, sondern offenbar angeboren ist. Die allergische 
- andersartige und hyperergische - verstarkte Reizbeantwortung ist weiterhin 
zu begrenzen auf solche gegeniiber Einwirkung von Stoffen mit Antigen
charakter. Der Organismus ist in diesem FaIle nur gegeniiber diesem homologen 
Stoff iiberempfindlich oder allergisch gemacht (spezifische Allergie). 1m anderen 
Fall kann die "Oberempfindlichkeit durch irgendwelche iiberstandenen Reize 

1 KLINGE: Dtsch. med. Wschr. 19361, 209. 
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gegenuber ahnlichen oder ganz andersartig wiederholten Reizeinwirkungen ein
treten (unspezifische Allergie). Da beide Arten der spezifischen und unspezifischen 
Allergie haufig miteinander verwechselt werden, was zu vielen Unklarheiten 
gefiihrt hat, schlagt ROSSLE vor, "fur die Gesamtheit der krankhaften Erschei
nung, welche durch veranderte Reaktionsweise hervorgerufen wird", den Ober
begriff der Pathergie zu verwenden. 

Dieser Begriff umfaBt erstens die spezifische oder eigentliche Allergie, zweitens 
die nichtspezifische Allergie. Unter allergischer H yperergie wird eine erworbene 
verstarkte Reaktionsbereitschaft verstanden, welche durch einen spezifischen 
Antigen-Antikorper-Reaktionsmechanismus gegenuber einem Antigen (Allergen) 
bedingt ist. Der allergischen Hyperallergie (Allergie) liegt eine spezifische all
gemeine Umstimmung des ganzen Korpers zugrunde. 

Hamolyse, Bakteriolyse. 
Das Serum von Meerschweinchen, denen mehrmals 3-4 ccm defibriniertes 

Kaninchenblut in die Bauchhohle injiziert wird, beginnt die roten Blutkorperchen 
des Kaninchens im Reagensglas rasch und intensiv aufzu16sen. Normales Meer
schweinchenserum hat diese Fahigkeit entweder gar nicht oder nur in sehr 
geringem MaBe (BORDET). Dieser als Hamolyse bezeichnete ProzeB ist spezifisch, 
d. h. das Serum der mit Kaninchenblut vorbehandelten Meerschweinchen ver
mag nur die Blutkorperchen von Kaninchen, nicht die anderer Tierarien, auf
zu16sen. Substanzen, welche ein derartiges Auflosungsvermogen der Erythro
cyten besitzen, werden Hamolysine genannt. Wird ein hamolysinhaltiges Serum 
1/2 Stunde lang auf 55° erhitzt, so verliert es seine hamolytische Kraft, es ist 
"inaktiv". Durch Zusatz einer kleinen Menge frischen, nicht erhitzten, an 
sich unwirksamen Meerschweinchenserums gewinnt es seine hamolytische 
Wirkung wieder (Reaktivierung). Von erheblicher theoretischer Bedeutung ist 
die Tatsache, daB im Blute vieler Tierarten Hamolysine praexistieren gegen Blut
korperchen, mit denen es fruher nie in Beruhrung gekommen ist (Normalhamo
lysine). Die 1mmunhamolysine sind samtlich komplexer Natur, im Gegensatz 
zu den thermostabilen Hamolysinen, die in den Organen des menschlichen und 
tierischen Korpers nachgewiesen wurden. So enthalten Milz, Pankreassaft, 
Darmschleimhaut und der Kot gesunder Menschen Hamolysine. Die im Serum 
kranker und gesunder Menschen vorkommenden Hamolysine werden geschieden 
nach 1so-, Auto- und Heterolysinen. Autolysine sind Korper, die gegen die eigenen 
Blutkorper gerichtet sind. Sie werden bei der paroxysmalen Hamoglobinurie 
gefunden. 1nteressanterweise geht bei dieser Krankheit die Bindung des Ambo
ceptors bei Gegenwart des Komplements nur in der Kalte vor sich; die Hamolyse 
tritt erst bei spaterer Erwarmung im Brutschrank ein (DONATH, LANDSTEINER). 
Hamolysine wurden ferner bei Krebskranken, Malariapatienten, in Fallen von 
pernizioser Anamie und hamolytischem Ikterus, jedoch durchaus nicht regel
maBig, nachgewiesen. 

Nach dem gleichen Prinzip wie die Auflosung artfremder roter Blutzellen 
geht die Zerstorung jeder fremden, dem Organismus einverleibten Zelle vor 
sich: immer bildet sich der cytolytische Antikorper aus, der nach allem, was wir 
bis jetzt wissen, komplexer Natur ist. Ein spezieller Fall eines solchen cytoly
tischen Vorgangs ist die Bakteriolyse. Wird ein Versuchstier parenteral mit 
Bakterien vorbehandelt, so bildet sich der Immunkorper, das Bakteriolysin, 
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aus. Wie der hamolytische Immunkorper ist er relativ warmebestandig, vertragt 
Temperaturen von 600 und dariiber. Wirksam wird das Bakteriolysin aber erst 
bei Gegenwart eines zweiten warmeunbestandigen, bei 560 zerstorbaren Korpers, 
des Komplements. 

Agglutination, Pracipitation. 

Eine enge Verwandtschaft mit dem V organg der Hamolyse hat der der 
Agglutination. Darunter wird folgende Erscheinung verstanden: Bringt man 
das Serum der Spezies a, welches von einem mit dem Blute der Spezies b 
vorbehandelten Tiere stammt, im Reagensglase mit einer Aufschwemmung von 
Blutkorperchen dieser Spezies b zusammen, so verklumpen dieselben rasch 
und fallen nach der Zusammenballung zu Boden. Eine solche Hamagglutination 
von Blutkorperchen wird auch im Serum von Tierarten beobachtet, welche nicht 
mit den homologen Blutkorperchen vorbehandelt waren. Entsprechende Aggluti
nationsphanomene tretengelegentlich zwischen demSerum und den Blutkorperchen 
verschiedener Individuen derselben Spezies ein (Isohamagglutinine). Bei den 
immunisatorisch erzeugten und auch bei vielen praexistenten, sog. Normalagglu
tininen, scheint die Agglutination regelmaBig das Vorstadium der Hamolyse zu sein. 

Prinzipiell der gleiche Vorgang wird dann beobachtet, wenn ein Tierkorper 
statt mit heterologen Blutkorperchen mit einer Aufschwemmung von Bakterien 
vorbehandelt wird. Unter den so erzeugten Antikorpem haben die Bakterien
agglutinine sowohl in der bakteriologischen Laboratoriumstechnik zur raschen 
Identifizierung geziichteter Keime wie auch in der Serodiagnostik am Kranken
bett groBe Bedeutung erlangt. Die rasche Diagnose mancher Infektionskrank
heiten (z. B. des Typhus) wird durch den Nachweis der fiir den betreffenden 
Krankheitserreger spezi/ischen Agglutinine ermoglicht. 

Bei den Untersuchungen, die der Frage nachgingen, ob agglutinierende 
Sera auch auf Bakterienextrakte einwirken, oder ob nur die morphologisch 
erhaltene Bakterienzelle von solchen Seren beeinfluBt wiirde, fand KRAUS beim 
Zusammenbringen eines agglutinierenden Serums mit einer klarfiltrierten Nahr
fliissigkeit, in welcher die zugehorigen Bakterien geziichtet waren, das Auftreten 
eines Niederschlags. Dieses Niederschlagsphanomen wird als pracipitation 
bezeichnet. In der Folge zeigte sich, daB das Serum von Tieren, welche mit 
dem Serum von Tieren einer anderen Spezies vorbehandelt waren, im Reagens
glas mit dem Serum dieser vorbehandelten Tiere zusammengebracht, eine 
Triibung und spater eine Ausflockung erkennen laBt. Praktisch genommen ist 
jedes tierische und pflanzliche EiweiB bei parenteraler Einverleibung in den Tier
korper zur Pracipitinbildung geeignet. Fiir die praktische Verwertung dieser 
Entdeckung ist von entscheidender Bedeutung die strenge Spezi/itat der gebil
deten Pracipitine. Sie allein ermoglicht eine Differentialdiagnose des zur Unter
suchung kommenden EiweiBmaterials. Auf ihr beruht der groBe forensische 
und gerichtlich-medizinische Wert des Pracipitationsversuchs (UHLENHUTH). 

Die Vielheit der hier angedeuteten Vorgange hat EHRLICH l theoretisch zu 
deuten versucht. Nach ihm verbindet sich jedes Antigen mit gewissen Gruppen 
des Zellprotoplasmas. Die chemische Bindung bewirkt einerseits eine funktionelle 
Ausschaltung der fiir das Leben der Zellen wichtigen Gruppen und leitet anderer-

1 EHRLIOH: Gesammelte Abhandlungen iiber Immunitat. Berlin 1904. - Die Seiten
kettentheorie. 
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seits die Regeneration und "Oberproduktion dieser durch die Antigenwirkung 
ausgeschalteten Gruppen ein. Die iiberproduzierten Gruppen finden nun in 
der Zelle keinen Platz mehr, sie werden abgestoBen und zirkulieren als Antikorper 
im Blute. Die abgestoBenen Zellbestandteile werden als "chemische Seitenketten" 
ihres Protoplasmas aufgefaBt. Solange die Seitenketten der Zelle noch angehoren, 
vermitteln sie als Kuppler die Bindung des Antigens an die Zelle (Amboceptoren) 
und vermitteln so die Giftwirkung zwischen Antigen und Zellprotoplasma. Sind 
aber die Amboceptoren einmal ins Blut abgegeben, so konnen sie neuerdings 
injizierte Antigene bevor sie an die Zellen herantreten, binden, und damit die 
Zelle vor der Giftwirkung schiitzen. Die Zahl der giftbindenden haptophoren 
Gruppen ist unendlich groB, fUr jedes vorkommende Antigen priiexistiert 
gewissermaBen eine "Seitenkette". Da die Antikorper nichts anderes sind als 
solche durch die bindende Wirkung des Antigens funktionell zuniichst aus
geschaltete, dann aber im "ObermaB reproduzierte und ins Blut abgestoBene 
Seitenketten, so ist die strenge Spezifitiit der Antikorper damit klargestellt. Bei 
ihrem Wirksamwerden treten die Antikorper nicht allein in Reaktion, sondern 
nur gemeinsam mit einem zweiten hypothetischen Stoff, der chemisch genau 
so wenig charakterisiert ist wie der eigentliche Antikorper oder Amboceptor. 
Dieser zweite Korper ist eigentlich nur durch die Eigenschaft der Thermolabilitiit 
gekennzeichnet. Er wird bei der Erwiirmung auf 550 zerstort. Ein weiteres Kenn
zeichen ist seine Unspezifitiit. Er ist unter physiologischen Verhiiltnissen in 
jedem normalen Serum vorhanden. Er wird von EHRLICH als Komplement. 
von BORDET als Alexin bezeichnet. Der Vorgang einer durch spezifische Hiimo
lysine bewirkten Blutkorperchenauflosung, geht nach den EHRLICHSchen Vor
stellungen demnach so vor sich, daB durch den Amboceptor eine Kupplung 
zwischen Blutkorperchen, Hiimolysin und Komplement einsetzt, worauf die 
Hiimolyse eintritt. 1st das Komplement durch Erwiirmung iiber 550 zerstort, 
oder durch ein zweites Antigen-Antikorpersystem abgelenkt, so bleibt die Hiimo
lyse aus (Komplementablenkung). 

Den groBen heuristischen Wert der EHRLICHSchen Seitenkettentheorie ver
kennen auch ihre Gegner nicht. DaB sie eine befriedigende Erkliirung aller 
Immunitiitsphiinomene nicht gibt, lernen wir immer mehr einsehen. SAHLI! 
vor allen wendet sich gegen die Konfusion des rein morphologischen Begriffs 
der "Uberregeneration mit dem aus der chemischen Terminologie her iiber
nommenen Vorstellungen von den Seitenketten des Protoplasmas. Er versucht 
eine Kolloidtheorie der Immunitatserscheinungen, gestiitzt auf die Anschauungen 
von BORDET 2 und ZANGGER 3 zu geben. In den Mittelpunkt seiner Betrachtungen 
stellt er die Frage der Entstehung und der Spezifitiit der Antikorper. Nach ihm 
sind aIle Antikorper in den Fliissigkeiten des normalen Organismus prii/ormiert, 
sie kreisen dauernd im Blute aller Tiere. Die Einfiihrung des Antigens bewirkt 
eine kolloidale Bindung von Antigen und Antikorpern, und der so gebundene 
Antikorper wird funktionell ausgeschaltet. "In diesem Fall entspricht es aber 
den Gesetzen der Erhaltung des Organismus und seiner Anpassung an das 
Bediirfnis, wenn darauf diejenigen Zellen, welche schon in der Norm mit del" 
Lieferung des betreffenden Antikorpers betraut sind, in erhohtem MaBe zur 

1 SAHLI: Schweiz. med. Wschr. 1920 II. 
2 BORDET: Traite de l'immunite. Paris: Masson & Co. 1920. 
3 ZANGGER: Schweiz. Arch. Tierheilk. 1913. - Korresp.bl. Schweiz. Arzte 1914, Nr 3. 
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Sekretion derselben angeregt werden." N ach den SAHLIschen Vorstellungen 
ist der Ort des Antigenverbrauchs nicht das Zellprotoplasma, sondern das Blut 
und die Gewebsfliissigkeit. Fiir die Praexistenz der Antikorper liefern die 
Beobachtungen iiber unspezifische Leistungssteigerung wertvolles Material. 
Andererseits wissen wir, daB durch Storungen seines kolloidalen GIeich
gewichts aus einem normalen ein hochtoxisches Serum gemacht werden kann, 
welches nach Injektion in die Blutbahn eines artgleichen Tieres dieselben Erschei
nungen macht wie das Anaphylatoxin1 (DOLD u. a.). 

Weitere Schwierigkeiten hat die EHRLLcHsche Theorie bei der Erklarung 
der Toxin-Antitoxinbildung. Fiir eine Reihe pathogener Mikroorganismen 
(Diphtherie, Tetanus, Dysenterie) ist bekannt, daB sie spezifische Gifte (Toxine) 
produzieren, welche ein typisches Krankheitsbild unter geeigneten Bedingungen 
auch dann aus16sen, wenn die Bakterien vorher aus der Toxin16sung entfernt 
wurden. Diese Toxine bewirken im Organismus die Bildung von Gegengiften 
(Antitoxinen). Durch eine Vermischung von Toxin und Antitoxin kann das 
Gemenge entgiftet werden, und bei Injektion in den Tierkorper konnen die typi
schen Erscheinungen ausbleiben. Bei solchen Entgiftungsversuchen bemerkten 
BORDET und DANYSZ, daB die Entgiftung einer gegebenen Menge Diphtherie
toxin durch eine bestimmte Menge Antitoxin viel weiter geht, wenn man das 
Toxin auf einmal dem Antitoxin beimischt, als wenn man es in refracta dosi 
zufiigt. Eine ahnliche Erfahrung macht man bei der stufenweisen Absattigung 
des Diphtheriegiftes, bei welchem der Entgiftungsef£ekt mit zunehmenden 
Antitoxinmengen fiir gleiche Zusatzmengen immer kleiner wird. Wahrend 
EHRLICH zur Erklarung dieser Erscheinung eine Vielheit der Diphtheriegifte 
(Toxine, Toxone, Toxoide) annimmt, weist BORDET daraufhin, daB es sich urn 
kolloidchemische Absorptionssattigungen handele, die eben den von EHRLICH 
angenommenen strukturchemischen Valenzgesetzen nicht gehorchen. 

Die eben erorterten Immunitatsvorgange sind im wesentlichen humorale, 
d. h. die eingedrungenen Erreger werden durch die Gegenkrafte des Organismus 
gelahmt, weitgehend geschadigt und schlieBlich zur extracelluliiren AuflOsung 
gebracht. Schon das frische Blutserum unvorbehandelter Tiere hat gegeniiber 
vielen Bakterien eine betrachtliche zerstOrende Kraft. Diese Abwehrkraft wird 
von BUCHNER den Alexinen zugeschrieben, welche bei langerem Aufheben des 
Serums allmahlich an Wirksamkeit verlieren. Solche Alexine sind nicht nur im 
Blutserum, sondern z. B. auch in der Peritonealfliissigkeit und konnen nach 
spezifischer Vorbehandlung in ihrer bakteriolytischen Wirksamkeit erheblich 
gesteigert werden (PFEIFFERscher Versuch). 

Immunitat. 

So iibersichtlich fiir viele FaIle sich unter den Bedingungen des Laboratoriums 
die Verhaltnisse der Immunisierung bzw. Immunitat gestalten lassen, und sich 
Beziehungen zwischen dem mannigfachen Lysinen, Antitoxinen, Pracipitinen 
und dem Grade der erreichten Immunitat herstellen lassen, so schwierig liegen 
die gleichen Fragen fiir die natUrliche und die erworbene Immunitiit des Menschen, 
die wir durchaus nicht immer auf den Nachweis der geschilderten Antikorper 
im Reagensglasversuch zuriickfiihren konnen. In der iiberwiegenden Zahl der 

1 BORDET: Traite de l'immunite. Paris: Masson & Co. 1920. 
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FaIle miissen wir damit rechnen, daB auf eine im einzelnen noch unbekannte 
Weise Bakterien durch die verletzte Raut oder durch die geschadigten Schleim
haute des Respirations- und Digestionstrakts in die Karper eindringen und 
hier nach Art einer parenteralen EiweiBinjektion die Gegenwehrvorrichtungen 
des Karpers mit Bildung von Abwehrfermenten in Funktion treten lassen. Die 
Immunitat nach iiberstandenen bakteriellen Erkrankungen bietet so dem Ver
standnis keine Schwierigkeiten. Diese Art der erworbenen Immunitat kann auch 
durch kiinstliche Infektion durch Injektion virulenter Bakterien in abgeschwachter 
Form erreicht werden (aktive Immunisierung). Ein anderer Weg der Immunisie
rung ist der der tJbertragung von Blutserum immunisierter Tiere, welches die 
fertig gebildeten Gegengifte bereits enthalt (passive Immunisierung). Bei der 
passiven Immunisierung erkauft man den Vorteil sofortiger Wirksamkeit mit 
dem Nachteil ihrer sehr geringen Dauer. 

Denn die iibertragenen Antikarper werden im Laufe weniger Wochen ab
gebaut und ausgeschieden. GroBe Bedeutung hat die tJbertragung von Teta
nusantitoxin bei tetanusverdachtigen Verletzungen besonders im Weltkriege 
gewonnen. Der Wundstarrkrampf ist im weiten MaBe dadurch verhiitet worden. 
Bei der Diphtherie ist die passive Immunisierung trotz aIler gegenteiliger Mei
nungen wirksam. Es ist verstandlich, daB die Wirksamkeit nachlaBt, wenn bereits 
groBe Mengen von Toxinen im Karper verankert sind. Je friihzeitiger das Schutz
serum iibertragen wird, um so wirksamer ist es. Man hat wegen des verheerenden 
Auftretens der Diphtherie neuerdings eine aktive Immunisierung der noch nicht 
Befallenen angestrebt. Die aktive Immunisierung wird aber erst nach Ablauf 
von W ochen wirksam. Als Impfstoffe kommen in Frage: 1. Gemische von 
Diphtherietoxin und Antitoxin, 2. sog. Formoltoxoide; das sind Gemische von 
Formaldehyd mit Diphtherietoxin. Bei den letzteren ist das wirksame Toxin 
durch den EinfluB von Formaldehyd entgiftet. Erhalten geblieben ist dagegen 
die Fahigkeit mit den Antitoxinen zu reagieren und Antitoxinbildung im 
Karper des Geimpften anzuregen. tJber den praktischen Nutzen der aktiven 
Diphtherieschutzimpfung sind die Meinungen noch geteilt. Auf anderen Ge
bieten aber (Typhus, Cholera) hat sich die aktive Immunisierung mit ab
geschwachtem Bacillenmaterial nach den Erfahrungen des Weltkrieges durch
aus im groBen Umfange bewahrt. 

Das uns gelaufigsteBeispiel aktiver Immunisierung ist die Schutzpockenimpfung, 
dank deren gesetzlichen Einfiihrung die Pocken in Deutschland eine nahezu 
unbekannte Krankheit geworden sind; dabei wird das Pustelsekret von echten 
Blattern zunachst auf Rinder iibertragen, es entstehen die Kuhpocken. Durch 
Riickiibertragung der Kuhpocken auf den Menschen wird eine abgeschwachte 
Form der Blattern erzeugt: die Vaccine. Das Pockenvirus hat durch die Passage 
des Rinderorganismus eine derartige Abschwachung erfahren, daB es den Menschen 
zwar noch leicht krank machen, ihm aber nicht mehr gefahrlich werden kann, 
wie die Infektion mit echten Blattern, ein Vorgang, der als V irulenzabschwachung 
bezeichnet wird. Das tJberstehen der leichten Schutzpockenerkrankung ver
leiht dem Menschen eine hohe Immunitat gegen die echten Blattern: es ist eine 
aktive Immunisierung durch Pockenvirus, das durch Tierpassage abgeschwacht 
ist, erreicht. Es ist viel Scharfsinn auf die Lasung der Frage angewandt worden, 
welche Zellen im menschlichen Karper diese Schutzstoffe produzieren; ob die 
Schutzstoffe dauernd im Blute kreisen, oder ob sie von gewissen Zellen gespeichert 
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werden, oder ob sie schlieBlich erst im Moment der Gefahr von bestimmten oder 
von allen Zellen des neuinfizierten Organismus neu gebildet werden. Sichergestellt 
ist, daB intravenos appliziertes Vaccinevirus rasch aus der Blutbahn verschwindet 
und schon nach 2 Stunden in Leber, Milz und Knochenmark nachweisbar ist. 
LaBt man das injizierte und sofort nach der Injektion entnommene Blut in vitro 
stehen, so ist es noch nach 24 Stunden infektios. Es ist also keine Abtotung 
des Virus vor sich gegangen, sondern die Organe haben dasselbe aus der Blut
bahn abgefangen; besonders geschieht das durch die Haut, auf welcher man nach 
vorangehender Enthaarung und Reiben mit Sandpapier bei intravenos infizierten 
Albinokaninchen konfluierende Hautpocken erzeugen kann. Offenbar hat das 
Vaccinevirus eine besondere Affinitat zum Hautorgan, in welchem es noch tage
lang weiter leben kann. Die im Blute in geringer Menge anfanglich nachweisbaren 
Antikorper sind langst verschwunden, wenn die volle Immunitat gegen das 
Vaccinevirus noch fortbesteht. Aus diesen Erfahrungen hat man geschlossen, 
daB die durch Vaccination erreichte Immunitat histogenen Ursprungs ist und daB 
sich die immunisatorischen Vorgange im wesentlichen im Hautorgan abspielen. 
Aus jetzt nicht zu erorternden Griinden ist die Hautimmunifiit nicht etwa so 
vorzustellen, daB hier eine Art Speicherung von Antikorpern vor sich geht, 
auf die im Bedarfsfalle zuriickgegriffen wird, sondern die Haut ist durch die 
erste Infektion in der raschen Bildung von Antikorpern gewissermaBen geiibt, 
so daB sie bei einer zweiten Infektion anders, und zwar rascher und reichlicher 
mit der Bildung virulizider Antikorper reagiert, sie ist allergisch geworden. 
Diese erhohte Bereitschaft (Allergie, PmQUET) fiihrt bei einer zweiten Vacci
nation zu der bekannten Friihreaktion. Der gleiche Gedankengang fiihrt auch 
in der Erklarung der positiven PmQuETschen Tuberkulosereaktion nach vor
ausgegangener tuberkulOser Infektion. Die Wirkung der Kuhpockenimpfung 
verblaBt im Laufe der Jahre allmahlich und wird durch die gesetzlich eingefiihrte 
Revaccination im 12. Lebensjahr wieder angefacht. Der schlagende praktische 
Erfolg der Vaccination veranschaulicht aufs beste die groBe Bedeutung der 
Immunitatsvorgange fiir Ausbreitung und Bekampfung der Seuchen. Wie wenig 
aber noch in einzelnen die Anschauungen iiber bekannte Immunitatsreaktionen 
geklart sind, lehren die Theorien der Tuberkulinreaktion. Die Tuberkulose ist 
eine Volksseuche, welche unter den bekannten Infektionskrankheiten in den 
europaischen Landern die meisten Opfer fordert. Die Bemiihungen, eine Immu
nisierung gegen diese Seuche im groBen Stile nach Art der Schutzpockenimpfung 
durchzufiihren, sind bis jetzt gescheitert. Es ist bisher nicht gelungen, ein Tuber
kuloseantigen zu finden, welches den Menschen einen sicheren Schutz gegen die 
Infektion mit Tuberkelbacillen verleiht. Das liegt nicht daran, daB bei der 
Tuberkulose Immunisierungsvorgange ausblieben, der klassische KocHsche 
Versuch lehrt das Gegenteil: wird ein gesundes Meerschweinchen mit einer 
Reinkultur von Tuberkelbacillen geimpft, so verklebt in der Regel die Impfwunde 
und scheint in den ersten Tagen zu verheilen. Erst im Verlauf von 10-14 Tagen 
entsteht ein hartes Knotchen, welches in kurzer Zeit aufbricht und bis zum Tode 
des Tieres eine ulcerierende Stelle bildet. Wird der gleiche Versuch an einem 
vor 4--6 Wochen tuberkulOs infizierten Tiere vorgenommen, so verklebt bei ihm 
die Impfwunde anfanglich ebenfalls, ein Knotchen bildet sich aber nicht. Die 
Impfstelle wird vielmehr am ersten oder zweiten Tage nach der Impfung hart 
und dunkel gefarbt. Die Verfarbung und Infiltration beschranken sich nicht 
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auf die Impfstelle selbst, sondern breiten sich in der Umgebung aus, die Raut wird 
in den folgenden Tagen nekrotisch und schlieBlich abgestoBen: es bleibt eine 
flache Ulceration zuriick. Diese Ulceration heilt gewohnlich schnell und dauernd 
ab, eine Infektion der benachbarten Lymphdriisen bleibt angeblich aus, was 
durch neuere Untersucher allerdings bestritten wird. Es ist also in der Ab
heilung der Impfstellen ein wesentlicher Unterschied zwischen dem gesunden 
und dem bereits tuberkulOsen Tiere festzustellen. Das gesunde Tier behalt 
an der Impfstelle bis zu seinem Tode ein ImpfgeschwUr, wahrend das infizierte 
die Impfwunde unter AbstoBung nekrotisierter Teile zur Abheilung bringt. Dieses 
andersartige Verhalten des tuberkulOsen Organismus im Vergleich mit dem 
gesunden ist eine absolut gesicherte Tatsache. Der KocHsche Grundversuch 
ist tausendfach wiederholt und immer wieder bestatigt. Aber nicht nur gegeniiber 
den lebenden und toten Bacillen laBt sich ein allergisches Verhalten des tuber
kulos infizierten Organismus nachweisen, sondern auch gegen die Produkte 
der KocHschen Bacillen. Das Alttuberkulin wird aus 4-6 Wochen alten, auf 
5% Glycerinlosung gewachsenen Reinkulturen der Tuberkelbacillen dadurch 
gewonnen, daB die Kulturfliissigkeit durch einstiindiges Erhitzen im stromenden 
Dampf sterilisiert, sodann bei niedrigen Temperaturen auf ein Zehntel des Volu
mens eingeengt wird. Nach dem Eindampfen wird die Fliissigkeit durch Filtration 
von den Bacillen befreit. Dieses Alttuberkulin soIl die loslichen toxischen Pro
dukte der Tuberkelbacillen (Toxine) sowie durch die Ritzebehandlung aus den 
Bakterienleibern extrahierten Endotoxine enthalten. Eine dem Kliniker gelau
fige Immunitatsreaktion gegen die im Tuberkulin enthaltenen Tuberkelbacillen
produkte ist das differente Verhalten der Korpertemperatur bei gesunden und 
tuberkulosen Individuen. Wahrend der gesunde Organismus viele Milligramm 
Alttuberkulin vertragt, ohne Schwankungen seiner Eigentemperatur aufzuweisen, 
zeigt der tuberkulos infizierte Organismus schon nach Bruchteilen von Milligramm 
oft gefahrlich hohe Steigerungen der Korpertemperatur. Wird bei Schwer
tuberkulosen eine Antikorperinjektion durchgefiihrt, so soll es bereits im Blut 
zur Vereinigung von Tuberkulin und Antituberkulinen kommen und dadurch 
die Lokalreaktion, unter Umstanden auch die fieberhafte Reaktion ausbleiben 
(negative Anergie). In allen Untersuchungen, an Tieren sowohl wie an Menschen 
ist die Spezifitat der Tuberkulinreaktion immer wieder erwiesen worden. Gegen
teilige Ansichten lieBen sich nicht halten, da bei ihnen gewohnlich die quanti
tativen Verhaltnisse nicht geniigend beriicksichtigt waren. Wenn ein tuber
kuloses Meerschweinchen, das auf I mg Alttuberkulin mit Fieber reagiert, 
erst bei 10 mg Pepton anderer Rerkunft eine fieberhafte Reaktion aufweist, 
so ist zu bedenken, daB in dem I mg Alttuberkulin bestenfalls 1/10 mg wirksamer 
Substanz vorhanden ist, anders ausgedriickt, reagiert das Tier erst mit der 
hundertfachen Menge von unspezifischen EiweiBderivaten gegeniiber den Tuber
kuloseproteinen. Solche und ahnliche Versuche beweisen nur das eine, daB der 
tuberkulos infizierte Organismus gegen chemische Reize verschiedenster Art 
emp/indlicher ist als der des Gesunden (unspezifische Pathergie). Die Lehre von 
der Spezifitat der Tuberkulinreaktion konnte derartige Versuche bisher nicht 
erschiittern. Die allgemeinste theoretische Deutung, welche man den immuni
satorischen Phanomenen bei der Tuberkuloseinfektion gegeben hat, ist die, 
daB der infizierte Organismus die Fahigkeit gewonnen hat, auf eine zweite In
fektion mit Bacillen bzw. neuerliche Injektion von Tuberkulinderivaten anders, 
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und zwar rascher und intensiver zu reagieren als das gesunde Tier. Diese Allergie 
ist der Ausdruck einer spezitischen tJberempfindlichkeit. Der Streit, ob es sich 
bei der Tuberkulose in erster I.Jinie um eine humorale oder cellulare Immunitat 
handelt, ist miiBig, insofern aIle Antikorper cellularen Ursprungs sind und die 
allergische cellulare Reaktion neben einer immunisatorisch bedingten Inten
sivierung des Entziindungsablaufs zum Teil in einer rascheren und reichlicheren 
Bildung hochwirksamer Antituberkuline ihren Ausdruck findet. 

Neuere Bemiihungen der Tuberkuloseforschung gehen dahin, die Tatsache der Tuber
kuliniiberempfindlichkeit und der Tuberkuloseimmunitiit voneinander zu trennen. Man 
konnte bestiitigen, daB beim KocHschen Grundversuch die dem bereits tuberkulosen Tier 
injizierten Tuberkulosebacillen eine deutliche entziindliche Reaktion, welche zu Raut
nekrosen fiihrte, entfachen. Wenn das Rautgeschwiir abgeheilt ist, konnen die injizierten 
Bacillen, entgegen den friiheren Meinungen, doch in das Innere des Korpers gelangen und 
dort Krankheitserscheinungen auslosen. Andererseits gelingt es, tuberkulose Tiere an 
steigende Tuberkulindosen bis zur Unempfindlichkeit zu gewohnen. Diese tuberkulin
unempfindlich gemachten Tiere weisen eine stiirkere Immunitiit auf als die nicht mit Tuber
kulin vorbehandelten. Damit scheint die Trennung der Tuberkulinempfindlichkeit von der 
Tuberkuloseimmunitat gelungen. Die Tuberkulinempfindlichkeit besteht in einer allgemein 
gesteigerten Entziindungsbereitschaft der Gewebe des ganzen Korpers gegeniiber dem 
Tuberkulin. Sie stellt eine 8pezifische hyperergische Allergie dar, die als eine von der Tuber
kuloseimmunitiit getrennte Erscheinung aufgefaBt wird. Meerschweinchen lassen sich durch 
subcutane Erstinfektion mit abgeschwiichten Tuberkulosestammen (CALMETTE-GUERIN) 
so widerstandsfiihig machen, daB die spiitere Injektion von sonst todlich wirkenden Dosen 
virulenter Tuberkulosebacillen keinerlei Krankheitserscheinungen mehr hervorruft. Diese 
sonst hoch virulenten Tuberkulosebacillen sollen sich noch monatelang nach der Injektion 
in den Organen immunisierter Tiere nachweisen lassen, in denen sie keine krankhaften 
Erscheinungen hervorgerufen haben. Die Zellen dieser immunisierten Tiere haben also eine 
Veriinderung erlitten: sie sind durch die Tuberkelbacillen unangreifbar geworden (SELTER). 

Viel weniger durchsichtig sind die Verhaltnisse bei der angeborenen Immunitat, 
bei welcher der Nachweis bakterienfeindlicher Stoffe im Korper des immunen 
Individuums durchaus nicht immer zu fiihren ist. Auch serologische Erfah
rungen lassen einen Parallelismus zwischen dem Grade der angeborenen Immuni
tat und dem Reichtum an bactericiden Substanzen haufig vermissen. Bemerkens
wert ist der hohe Grad von Immunitat der Neugeborenen gegen akute Exantheme. 
Die tJbertragung des Scharlachs und der Masern von der stillenden Mutter auf 
das Neugeborene gehort durchaus zu den Ausnahmen. Neben unbekannten 
Faktoren spielt hier das Milieu fraglos eine Rolle. 

Wie auf der einen Seite z. B. die Schleimhaut der Conjunctiva der Neugeborenen einen 
besonders giinstigen Niihrboden fiir die Ansiedlung der Gonokokken abgibt, ist es auf der 
anderen Seite durchaus vorstellbar, daB Blut und Siiftegemisch der Neugeborenen nicht 
die fiir das Fortkommen der Scharlach- und Masernerreger giinstige Zusammensetzung 
hat wie im spiiteren Lebensalter. 

Die Dbertragung von Antikorpern von der Mutter auf das Kind hat groBes 
praktisches und theoretisches Interesse. EHRLICH betont in seinen Studien 
iiber Immunitat durch Vererbung und Saugung, daB durch die Placenta eine 
direkte tJbertragung der Antikorper aus dem Blute sowohl aktiv wie passiv 
immunisierter Miitter vorkommt; das gleiche geschieht durch die Milch, wobei 
der Antitoxingehalt der Milch dem des Blutes parallel geht; da es sich fiir den 
Saugling in diesem FaIle um eine enterale Immunisierung handelt, die beim 
Erwachsenen unmoglich ist, muB angenommen werden, daB in der friihesten 
Lactationsperiode unverandertes antitoxintragendes MilcheiweiB die Darmwand 
des Sauglings passieren kann. Nach JASCHKE stellt das colostrale EiweiB das 
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wichtigste Vehikel fUr die Zufuhr bestimmter Antikorper dar. Begreiflicherweise 
werden artgleiche Agglutinine, Opsonine, bactericide und hiimolytische Anti
korper besonders leicht iibertragen. 

Die Schwierigkeiten, in das Wesen der Immunitiitsvorgiinge einzudringen, 
sind durch die groBe Zahl der Hypothesen und die durch sie bedingte uneinheit
liche Nomenklatur gewachsen. Es kommt hinzu, daB keiner von den sog. Immun
karpern bisher chemisch rein dargestellt ist und jeder nur nach seinen Wirkungen 
definiert ist. Es erscheint zweckmiiBig, ausdriicklich darauf hinzuweisen, daB 
der Begriff des Antikorpers nicht mit dem des Schutzstojjs identisch ist. Agglu
tinine und Priicipitine, die sicher als Antikarper zu bezeichnen sind, verleihen 
dem infizierten Organismus keinen nachweisbaren Schutz, wiihrend wir von den 
Antitoxinen, Bakteriolysinen, Opsoninen und Bakteriotropinen wissen, daB 
ihnen neben der Eigenschaft des Antikarpers die des Schutzstoffs zukommt. In 
der Folge werden auch die Begrijje Allergie und Immunitat strenger zu trennen 
sein. Die allergische Reaktion kann das Individuum schwer krank machen, 
die erworbene Immunitiit erhiilt es unter Umstiinden gesund. 

fiber die chemische Seite der bei den Infektionskrankheiten wir~samen 
Stoffe ist sehr viel gearbeitet worden. Zuniichst drehte es sich bei dem Problem 
um die Frage, wieweit die Gifte, die man fast immer mit Bakterien vergesell
schaftet findet, ihre eigenen Produkte darstellen oder ob sie durch die Tiitigkeit 
der lebenden Bakterien aus den zersetzten Stoffen des lebendigen oder unbelebten 
Niihrbodens entstehen. Bringt man einen Tropfen von faulendem Blut oder 
Eiter in PASTEuRsche Lasung (eine Lasung von Zucker und weinsaurem Ammo
niak) so wird diese Fliissigkeit durch Vermehrung und Entwicklung der bei der 
Fiiulnis auftretenden Bakterien giftig. Man hat daraus geschlossen, daB die 
sog. "putriden Gifte" direkte Stoffwechselprodukte der Bakterien sind. Bei der 
Cholera konnte KOCH die Bacillen niemals im Blut, sondern immer nur im Darm 
nachweisen. Er macht zur Erkliirung fUr den schweren und todlichen Verlauf 
die Annahme, daB die Cholerakeime ein spezifisches Gift produzieren, welches nach 
Schiidigung der Darmschleimhaut in den Karper aufgenommen wird und diesen 
todlich vergiftet. Bekanntlich kann man mit einer durch eine Porzellanfilter 
bakterienfrei gemachte Diphtheriebouillonkultur genau die gleichen Erschei
nungen im Tiere hervorrufen, wie wir sie auch bei der schweren todlichen Di
phtherie des Menschen beobachten. Auf die schwere toxische Schiidigung M yolysis 
cordis toxica als Folge der Diphtherie wurde bereits auf S. 85 hingewiesen. 
1m Gegensatz zu den relativ ungiftigen Fiiulnisprodukten, den Ptomainen, nennt 
man die giftigen basischen Bakterienprodukte von spezifischer Art (Tetanus, 
Typhus, Diphtherie, Cholera) Toxine. Die Hoffnung den Begriff der Infektions
krankheit in den Begriff der Vergiftung aufzulOsen, hat sich aber nicht erfiillt. 
Eine chemische Definition der Toxine ist bisher nicht gelungen. Man hat sich 
damit begniigt, die Toxine nach ihrer Wirkung auf den Organismus zu unter
scheiden. Die Toxine zeigen einmal eine spezifische Wirkung auf den lebenden 
Karper bestimmter Tiere, zweitens haben sie die Fiihigkeit, den befallenen 
Organismus zur Bildung spezifischer Antitoxine anzuregen. Theoretisch von 
groBer Bedeutung ist die Feststellung EHRLICHS, daB auch mit definierten 
Pflanzengiften, Z. B. dem Ricin (dem wirksamen Prinzip des Ricinusal), und dem 
Abrin aus der Jequiritybohne im Tierkarper Antitoxine gebildet werden, welche 
die Wirkung des Abrins und Ricins zu neutralisieren vermagen. 
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XV. Pathologie der Nierenfunktion. 
A. Physiologische V orbemerkungen. 

Die Nieren stellen ein System mehrerer aneinander gekoppelter Apparate 
dar, von denen jeder einzelne verschiedenen Funktionen dient. Auf Grund 
experimenteller histologischer Arbeiten sind folgende Einheiten unterschieden 
worden: Die Zuflupbahn sind die GefaBe; der Filterapparat ist in den Glomeruli 
samt Kapseln untergebracht; fUr seine selbstandige Funktion sprechen ent
wicklungsgeschichtliche Anhaltspunkte in der Reihe der Vertebraten, der Sekre
tionsapparat wird von den Hauptstiicken gebildet. Der Aufsaugungsapparat ist 
dargestellt durch die Schleifen- und Schaltstiicke, die von besonders starken 
venosen Netzen umsponnen sind. Die Ableitungsbahn ist in den Sammelrohren 
gegeben1 . 

Bei Injektion verschiedenartiger Farbstoffe laBt sich eine funktionelle Trennung in das 
Gebiet der Glomeruli samt Kapseln und der Hauptstiicke einerseits, der Schleifen-, Schalt-, 
Zwischenstiicke und Sammelrohren andererseits demonstrieren 2. 

Dies~ mehr nach anatomischen Gesichtspunkten gegebene Gliederung legt sofort die 
fiir das Verstandnis pathologischer Verhaltnisse wichtige Frage nahe, an welchen Stellen 
und in welcher Weise im wesentlichen die Harnproduktion vor sich geht. Die Auffassungen 
sind getrennt nach solchen, welche die Harnbildung als einen Filtrationsvorgang darstellen 
und nach solchen, die in ihr eine sekretorische Leistung der Nieren sehen. DaB die Harn
produktion im wesentlichen ein mechanischer Vorgang sei, bei welchem die Membrandurch
Iassigkeit, der Filtrationsdruck und ein unbehinderter AbfluB die entscheidenden Faktoren 
sein sollen, ist abzulehnen. Da es sich bei einer solchen Filtration darum handeln wiirde, 
durch die trennende Membran die EiweiBkolloide des Serums zuriickzuhalten, die in echter 
Losung befindlichen Stoffe dagegen abzuscheiden, miiBte eine sog. Ultrafiltration angenom
men werden. Das Wasser des Serums ist kolloidal gebunden. Die Abpressung kolloidal 
gebundenen Wassers geht aber nur unter so hohem Druck vor sich wie er im Korper nicht 
gegeben ist. Zudem ware bei einem Filtrationsvorgang die Niere mehr passiv beteiligt. 

Gegen eine nur passive Rolle spricht der hohe Energieverbrauch der Nieren, welcher an 
sich schon auf eine mehr aktive Leistung des Organs hinweist. Das Gewicht der Nieren 
betragt nur 1/163 des Gesamtkorpergewichts, ihr Sauerstoftverbrauch dagegen bis zu l/n des 
gesamten Sauerstoffumsatzes. 1 g Nierensubstanz im Ruhezustand verbraucht in 1 Minute 
mehr als das Doppelte (0,026 ccm 02) des Sauerstoffverbrauchs von 1 g Herzmuskel (0,01 ccm) 3. 

Wahrend ihrer Tatigkeit steigt der Gaswechsel der Niere erheblich an, Z. B. von 2,52% 
des Gesamtsauerstoffverbrauchs auf 11,75 %. Bemerkenswerterweise ist aber nicht eine 
vermehrte Durchblutung die Ursache der gesteigerten Diurese und der damit verkniipften 
Steigerung des 02-Verbrauchs, sondern eine bessere Ausnutzung des Arterienblutes, also 
eine gesteigerte Entarterialisierung (REIN 4 ). 

Nach der LUDWIGschen Theorie der Hambildung wird das im Glomerulus gebildete 
eiweiBfreie Serumfiltrat durch die Funktion des Kanalchensystems - im wesentlichen 
durch Resorption des iiberschiissigen Wassers - konzentriert und in Ham umgewandelt; 
sie kann schon aus dem Grunde nicht richtig sein, weil die Zusammensetzungder einzelnen 
Hambestandteile denen des Blutes durchaus nicht entspricht. Wahrend der Kochsalz
gehalt des Blutes von 0,58 % im Ham auf 1,1 % steigt, wachst die Hamstoffkonzentration 
von 0,05% im Blut bis auf 2,3% im Ham an. Die im Blute zu 0,1 % vorhandene 
Dextrose dagegen ist im Ham nur in Spuren nachweis bar, kann andererseits aber im Diabetes 
auf 10% im Harn anwachsen. Schon die Glomerulusmembran hat also aU8wahlende Funk
tionen. So wurde z. B. an der Froschniere gezeigt, daB in Gemischen von Glucose und 

1 ASCHOFF: Veroff. Mil.san.wes. 1917, H.65, 18. 
2 SUZUKI: Zur Morphologie der Nierensekretion, S.190. Jena 1912. 
3 BARCROFT U. BRODIE: Zit. nach BARCROFT: Erg. Physiol. 7, 699. 
4 REIN: Einfiihrung in die Physiologie des Menschen. Berlin: Julius Springer 1936. 
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Lavulose und von Glucose und Lactose Lavulose und Lactose vollstandig durchgelassen 
werden, wahrend Glucose zuriickgehalten wird1• 

Die Hauptaufgabe der Nieren ist die eines osmotischen Ausgleichsorgans, 
welches zusammen mit anderen Apparaten (Capillaren) standig fUr die Auf
rechterhaltung des gleichen osmotischen Drucks im Blut und in den Geweben 
unter allen Verhaltnissen zu sorgen hat. Diese Aufgabe wird im wesentlichen 
durch eine sekretorische Leistung der Niere bewaltigt. Als eine besondere Eigen
schaft der Nierenzellen, welche weitaus den meisten Zellen fehlt, ist die Aufnahme
fahigkeit fUr lipoidunlosliche Substanzen anzusehen (Farbstoffe). Durch Injek
tionsversuche laBt sich zeigen, daB der aufgenommene Farbstoff durch Sekretion 
der Tubuli und nicht durch Riickresorption in die Epithelien gelangt 2 • 

Gegen die Auffassung, daB die Nierenfunktion als ein sekretorischer Vorgang 
anzusehen sei, wird haufig die Tatsache angefUhrt, daB bei sinkendem Blut
druck und damit verschlechterter Durchblutung der Niere die Harnmenge sinkt 
und umgekehrt. Es ist dabei aber iibersehen worden, daB mit verschlechterter 
Durchblutung auch die Sauerstoffzufuhr leidet, auf die die Nieren besonders, 
wenn ihre sekretorischen Funktionen beansprucht werden, in hohem MaBe an
gewiesen sind. Das Absinken der Harnmenge bei gestorter Blutzufuhr kann 
daher ebensogut als eine Minderfunktion des unter Sauerstoffmangelleidenden 
Organs gedeutet werden. AuBerdem wird bei verschlechterter Durchblutung 
der Nieren weniger Ausscheidungsmaterial angeboten. 

Eine strenge Trennung und Zuweisung der Partialfunktionen der Niere auf 
die einzelnen Nierenabschnitte ist bis heute nicht moglich. Das Wesentliche 
laBt sich wie folgt zusammenfassen: In den Glomeruli und Tubuli werden die 
gleichen ge16sten Substanzen in verschiedener Konzentration ausgeschieden. 
Die Sonderaufgabe der Kaniilchen ist die Konzentration, die der Glomeruli die 
Verdiinnung. Die Konzentration iiber den osmotischen Druck des Blutes kann 
auch ohne eine Steigerung der Blutstromgeschwindigkeit, wenn geniigend harn
fahiges Material vorhanden ist, in dem protoplasmareichen tubuliiren Apparat 
durchgefUhrt werden. Wird ein Harn abgesondert, des sen osmotischer Druck 
kleiner als der des Blutes ist, so kann diese Aufgabe nur bei gesteigerter Blut
stromgeschwindigkeit unter rascher Absonderung fast reinen Wassers gewahr
leistet werden. Die Vorrichtung fUr diese Aufgabe wird in der eigenartigen 
Anordnung und Einstiilpung der Capillarknauel in die zarte Glomerulusmembran 
gesehen 3. Die Aufgabe der Herstellung einer hohen Konzentration fUr Kochsalz 
und Harnstoff ist Sache der Kaniilchen, die der Wasserausscheidung Sache der 
Glomeruli. Das AusmaB der Nierenleistung ist nach dem Gesagten abhangig 
erstens vom Blutdruck und der Durchblutung, zweitens von der Menge der zur 
Verfiigung stehenden harnfiihigen Bestandteile, drittens von dem Vorhandensein 
geniigender Mengen von Wasser. Eine vierte Abhangigkeit besteht vom Nerven
system und vielleicht von hormonalen Einfliissen. Wenn auch feststeht, daB 
eine von ihren Nerven getrennte Niere ihre wesentlichen Funktionen noch 
erfUllen kann, so sind unter physiologischen Bedingungen nervose Einfliisse 

1 HAMBURGER: Klin. Wschr. 1922 I, 18. 
2 Literatur bei HOBER: Physikalische Chemie der Zelle und der Gewebe, 3. Auf!., S. 543. 
3 VOLHARD: Die doppelseitigen hamatogenen Nierenerkrankungen. Handbuch MOHR-

STAEHELIN, 1918. - VOLHARD u. FAHR: Die BRIGHTsche Nierenkrankheit. Berlin: Julius 
Springer 1914. 
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bekannt, welche die GroBe der produzierten Harnmenge mitbestimmen. Nach 
psychischen Erregungen kann die Harnmenge steigen und in ihrer Zusammen
setzung geandert werden. Ja es treten sogar pathologische Harnbestandteile 
nach geistiger {jberanstrengung und heftigen Gemtitsbewegungen im Harn auf 
(psychische Albuminurie). Solche und ahnliche Beobachtungen werden damit 
erklart, daB die Wirkung des Nervensystems auf dem Wege tiber die Vaso
motoren die Durchstromungsgeschwindigkeit in den Nieren regelt und nur auf 
diesem Wege eine Beeinflussung der Nierentatigkeit von seiten des Nerven
systems moglich ist. Durch Abkiihlung der Extremitaten kann bei gleichmaBiger 
Fltissigkeitszufuhr die Harnmenge gleichfalls auf ein Minimum reduziert werden. 
Der Harn wird unter diesen Bedingungen der Abktihlung und eventuell zusatz
lichen Stauung der Extremitaten hoch konzentriert und enthalt nicht selten 
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Abb. 43. Wirkuug der Abkiihluug der Unterschenkel auf Harnmeuge 
und Konzentration. 

Spuren von EiweiB. Nach 
Beendigung der Abktih
lung und Stauung setzt die 
Diurese sofort wieder im 
alten Umfange ein. Die 
Erscheinung der Oligurie 
nach peripherer Abkiihlung 
wird als Effekt eines cuto
renalen Reflexes gedeutet. 
Gleichzeitig mit der ver
minderten Durchblutung 
der Haut kommt es zu 
einer Drosselung der Nieren
durchblutung. Diese hat 

die Oligurie und Albuminurie zur Folge l . Die Tatsache des cuto-renalen Reflexes 
ist fUr die Entstehung mancher Nierenaffektionen unter der Mitwirkung von 
Erkaltung und Abktihlung von Bedeutung. 

Durch die Piqure in der Medulla oblongata zwischen Acusticus- und Vagus
kern konnte bereits CLAUDE BERNARD eine Vermehrung der Harnsekretion ohne 
Zuckerausscheidung hervorrufen und damit eine Abhangigkeit der Nierenfunk
tion yom Nervensystem dartun. Fortgesetzte Untersuchungen zeigten dann, 
daB nach der Piqure nicht nur eine Polyurie, sondern auch eine prozentuale 
Zunahme der Kochsalzausscheidung vorkommt. Dieselbe Wirkung folgt auf die 
Durchschneidung des Splanchnicus. Nach der Durchschneidung des Splanch
nicus einer Seite wirkt die Piqure nur noch auf der Seite mit erhaltenem Splanch
nicus 2• Dieser sog. Salzstich wird als Reizwirkung gedeutet, die sich auf die 
Dilatatoren der NierengefaBe beschrankt. Vagusdurchschneidung bedingt durch 
Herabsetzung des Schwellenwertes eine vermehrte zuckersekretorische Funktion 
der Niere nach Adrenalininjektionen 3. Damit ist die Abhangigkeit sekretori
scher Leistungen der Niere von nervosen Impulsen sichergestellt. Auch von 
diuretisch wirkenden Hormonen wird die Nierentatigkeit beeinfluBt. Die Wirk
samkeit der Hypophysenextrakte auf die Nierenleistung wurde bereits be
sprochen (S. 216). Ob noch andere diuretisch wirksame Substanzen, Z. B. solche, 

1 SCHLOMKA: Z. exper. Med. 61, 405 (1928). 
2 JUNGMANN U. MEYER: Arch. f. exper. Path. 73, 76. 
3 HILDEBRANDT: Arch. f. exper. Path. 90, 142 (1921). 
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die bei der Passage des Wassers durch die Darmwand mitgerissen werden konnten, 
wirksam sind, muB vorerst dahingestellt bleiben. Storungen der Nierenfunktion 
konnen an allen ihren Einzelapparaten einsetzen. Wie bemerkt, fUhrt eine Drosse
lung der Durchblutung zu einer Minderung der sekretorischen Leistung. Die 
Funktionsbeeintrachtigung der Niere bei Herzkranken findet somit in der ver
schlechterten Sauerstoffversorgung des Organs einerseits und in dem verminder
ten Zustrom harnfahigen Materials andererseits eine einfache Erklarung. Die sog. 
orthostatische Albuminurie, welche bei disponierten Individuen durch eine kriiftige 
Lordose der Wirbelsaule ausgelOst werden kann, beruht wahrscheinlich auch 
auf einer geringeren Durchblutung der Niere. Erkrankungen, die vorwiegend 
am glomerularen oder am tubuliiren Apparat sich abspielen, mtissen mehr oder 
weniger charakteristische Funktionsausfalle zur Folge haben, tiber die nach
stehend eine kurze Ubersicht gegeben werden solI. SchlieBlich konnen in 
seltenen Fallen rein extrarenale Faktoren die Nierenfunktion storen, entweder 
auf dem Wege tiber das Nervensystem oder durch eine Dyshormonie. Einer 
Besprechung der verschiedenen Funktionsstorungen bei Nierenerkrankungen sei 
eme schematische Ubersicht ihrer Hauptformen vorausgeschickt. 

B. Systematik der Nierenkrankheiten. 

Eine Systematik der Nierenkrankheiten, in welche sich aIle Krankheitsbilder 
zwanglos einordnen lieBen, gibt es nicht. Bei der sog. Schwangerschaftsniere 
sehen wir Symptome auftreten, welche eine Einreihung in eines der bekannten 
Systeme nicht gestatten. Trotzdem ist fUr die Verstandigung und den Unter
richt eine Systematisierung unentbehrlich. Die bekannteste Einteilung der 
hamatogenen Nierenerkrankung ist von VOLHARD 1 aufgestellt worden. Hiernach 
sind zu unterscheiden: 

A. N ephrosen, vorwiegend primar epitheliale Erkrankungen degenerativen 
Charakters. 

1. Akuter Verlauf. 
2. Chronischer Verlauf. 
3. Endstadium: Nephrotische Schrumpfniere ohne Blutdrucksteigerung. 

Unterart: Nekrotisierende Nephrosen. 

B. Entziindliche Erkrankungen: N ephritiden. 

r. H erdformige N ephritiden ohne Blutdrucksteigerung. 
a) Die herdfOrmige Glomerulonephritis. 
1. Akutes Stadium. 
2. Chronisches Stadium. 
b) Die (septisch-) interstitielle Herdnephritis. L,'Jh,-" 
c) Die embolische Herdnephritis. "-

II. Diffuse Glomerulonephritiden mit obligatorischer Blutdrucksteigerung. 

Verlauf in drei Stadien: 
1. Das akute Stadium. 
2. Das chronische Stadium ohne Niereninsuffizienz. 
3. Das Endstadium mit Niereninsuffizienz. 

1 VOLHARD, F.: Handbuch der inneren Medizin, 2. Aufi. Berlin: Julius Springer 1931. 

Biirger, Pathologische Physiologie. 2. Auf!. 26 
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Alle drei Stadien konnen verlaufen: 
a) Ohne nephrotischen Einschlag. 
b) Mit nephrotischem Einschlag, d. h. mit starker und diffuser Degene-

ration des Epithels ("Mischform"). 
C. Arteriosklerotische Erkrankungen: Sklerosen. 
I. Die blande gutartige Hypertonie = reine Sklerose der NierengefaBe. 
II. Die Kombinationsform: Maligne genuine Schrumpfniere = Sklerose plus 

Nephritis. 

Nephrosen. 
Unter den iitiologischen Faktoren, die zu einer degenerativen tubuliiren N ephro

pathie oder N ephrose fiihren, spielen diejenigen Zustande eine dominierende Rolle, 
bei denen der Korper von endogenen (Schwangerschaft, Tumoren) oder exogenen 
Toxinen (Tuberkulose, Lues, Diphtherie, Cholera, Sublimat) iiberschwemmt ist. 
Anatomisch stehen degenerative Veriinderungen der Epithelien im Vordergrund 
des histologischen Bildes der erkrankten Niere. Wichtig ist die Tatsache, daB 
die Nierenepithelien eine groBe Regenerierungs/iihigkeit besitzen. Die Verande
rungen an den Epithelien zeigen die Formen der hyalinen, albuminosen, lipoiden, 
amyloiden und schlieBlich nekrotischen Degeneration. Von Bedeutung ist, daB 
jede Form der Degeneration, wenn die Degenerationsprodukte der Zellen nicht 
nach auBen fortgeschafft werden, AnlaB zu reaktiven Entziindungsvorgangen 
geben kann. Eine Nephrose kann also auf diesem Wege zur entziindlichen 
Nephritis fiihren. Umgekehrt gibt es aber auch eine sekundiire Nephrose, welche 
nach einer akuten Glomerulonephritis zu schwer heilenden Prozessen an den 
Tubuli fiihrt. Die Frage liegt nahe, warum, wenn der ganze Korper mit dem Gifte 
iiberschwemmt ist, gerade die Nieren so schwer betroffen werden. Es ist be
kannt, daB der Korper sich einer Reihe von Giften im wesentlichen durch die 
Nieren entledigt. Die Nieren konzentrieren bei ihrer Ausscheidungsarbeit in 
den tubularen Apparat die zu sezernierenden Substanzen. Es wird also das Gift 
.an diesen Stellen schon aus dem Grunde besonders intensiv wirken, weil seine 
Konzentration hier eine besonders hohe ist. Die degenerativen Nierenerkrankungen 
werden bei einer Reihe von akuten Infektionskrankheiten beobachtet, ohne daB es 
zu schwereren und langer dauernden Schadigungen der Niere kommt; hier kann 
eine leichte EiweiBausscheidung oft das einzige Zeichen der Nierenerkrankung 
bleiben. Als Prototyp dieser Form der leichten Nephrose kann die postdiphthe
rische Nierenerkrankung gelten, bei der STRAUSS nur in 3 % der Falle IJdem beob
achtete. Der Nachweis der Erreger in den erkrankten Nieren ist bisher in solchen 
Fallen nie gelungen, ebensowenig wie bei den leichten Albuminurien nach Menin
gitis, Typhus und Pneumonie. Streptokokken, Pneumokokken und Influenza
bacillen konnen auf der einen Seite eine leichte epitheliale Nephropathie mit 
febriler Albuminurie setzen, andererseits aber auch zu einer typischen Glomerulo
nephritis fiihren. Der Grad der Nierenschadigungen wird wie bei den Vergif
tungen so auch bei den Infektionskrankheiten von der Menge und von der 
Dauer der Einwirkungen toxischer Substanzen abhangig sein. Auch bei den 
schweren Nephrosen, die in friihen Stadien der Syphilis sich ausbilden konnen 
und mit schweren IJdemen und einem exzessiv hohen EiweiBgehalt des Harns 
einhergehen, ist der Nachweis der Spirochaten nicht gegliickt, sondern es muB 
angenommen werden, daB die Luestoxine hier schadigend auf den tubularen 
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Apparat einwirken. Klinisch am haufigsten wird die Nephrose bei Tuberkulose 
gefunden, besonders schwer bei del' Knochentuberkulose und bei chronischen 
Eiterungen. Zu den wohldefinierten Giften, welche eine typische Nephrose zur 
Folge haben konnen, ist das Sublimat und das Salvarsan und andere Arsenver
bindungen zu rechnen. Zu den endogenen Nephrosen sind die parenchymatosen 
Nierenschadigungen in del' Graviditat, bei Kachexie nach malignen Tumoren 
(Carcinose und Sarkomatose), beim Diabetes mellitus, bei BASEDowscher Krank
heit zu zahlen. 

Klinisch sind die Nephrosen gekennzeichnet durch einen hochkonzentrierten 
oft bierbraunen Ham, in welchem Blutkorperchen fehlen, starke EiweiBaus
scheidung, hochgradige Neigung zu Odemen und Hohlenhydrops bei fehlender 
Blutdrucksteigerung. 

N ephritiden. 
Die zweite grope Gruppe im System del' BRIGHTS chen Nierenkrankheiten sind 

die N ephritiden. Das Krankheitsbild ist ein anderes, wenn die Gesamtheit del' 
Glomeruli betroffen ist: diffuse Glomerulonephritis, und ein anderes, wenn nul' 
ein Teil del' Glomeruli erkrankt ist: also eine herdformige Nephritis vorliegt. 
Dber die Entstehung del' diffusen Glomerulonephritis sind die Meinungen geteilt. 
VOLHARD halt sie fiir eine allgemeine Erkrankung, bei welcher es im ganzen 
Organismus zu einem Spasmus del' Arteriolen kommt. Blutdrucksteigerung, 
Retinitis, Hautblasse und die Veranderungen an den Glomeruli sind Folge des 
Spasmus an den kleinsten GefaBen. 

Nach diesel' Auffassung hatte die Entziindung keinen Platz in del' Atiologie 
derdiffusen Glomerulonephritis. Wahrend also die Capillaren am iibrigen Korper 
praktisch wieder abheilen, bleiben die Glomeruli nach einer akuten Nephritis 
oft schwer geschadigt. Diesel' Unterschied solI dadurch erklart werden, daB die 
Glomeruluscapillaren als Endcapillaren aufzufassen sind, die in ihrer Emahrung 
vollstandig yom Vas afferens abhangig und in del' Glomerulusmembran ein
geschlossen sind. Neben diesel' etwas mechanischen Auffassung hat man auch an 
Uberempfindlichkeitserscheinungen gedacht, welche den allgemeinen Spasmus del' 
Arteriolen klaren sollen. Diese Uberempfindlichkeitserscheinungen sind die Folge 
bakterieller Infektionen, welche man bei vielen akuten Nephritiden nachweisen 
kann. Dem widerspricht nicht die Tatsache, daB bei del' akuten Nephritis del' 
Ham bakterienfrei gefunden wird. Es kann sich ja urn Toxine handeln, die aus 
Bakterienherden, z. B. del' Tonsillen odeI' von Wurzelgranulomen, herriihren. Die 
bereits erwahnten Erfahrungen iiber den cuto-renalen Reflex nach Abkiihlung 
del' Extremitaten lassen auch Erkaltungen und Abk1ihlungen als atiologische 
Faktoren del' akuten Nephritis durchaus plausibel erscheinen. Besonders wenn 
gleichzeitig Stauung del' Extremitaten (Wickelgamaschen) die Abkiihlung des 
Blutes in del' Peripherie so weit gehen lassen, daB es zu Schadigungen desselben 
in del' Blutbahn kommt, konnen Nierengifte in ahnlicher Weise wie nach Ver
brennungen auftreten. Diese mehr theoretischen Vorstellungen iiber die Patho
genese del' Nephritiden diirfen nicht die Tatsache vergessen lassen, daB in del' 
Mehrzahl del' FaIle entziindliche Erkrankungen del' TonsiIlen, del' Nase odeI' 
des Rachens beim Entstehen einer akuten diffusen Glomerulonephritis mit
wirken. Auch bei del' in del' dritten Woche des Scharlachs einsetzenden Nephritis 
sind die nach meiner Meinung noch unbekannten I nfektionserreger von groBer 
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Bedeutung. Bei der Entstehung der Feldnephritis spielte fraglos die sog. Er
kaltung eine hervorragende Rolle. Hier waren die Beziehungen zwischen den 
Hautabkiihlungen und danach gehauft auftretenden Nierenerkrankungen haufig 
sehr eindrucksvoll. 

Ich selbst sah in einer Division, die im Artois, siidlich der Scarpe, eingesetzt war, an· 
fanglich nur wenige FaIle von Kriegsnephritis auftreten, solange die Truppen in trockenen 
Graben verweilten. Als die Truppen aber nordlich der Scarpe bei sonst unveranderten 
Bedingungen der Witterung und der Ernahrung in Graben weilenmuBten, aus denen das 
Wasser aus geologischen Griinden nicht abfliefJen konnte, kamen die Mannschaften der 
Infanterietruppen reihenweise mit schwersten Nephritiden in die Beobachtung. 

Die akute Feldnephritis beginnt haufig mit Schmerzen in der Nierengegend 
und Fieber. 1m Felde sah ich nicht selten unter den Friihsymptomen eine gleich
zeitig einsetzende diffuse Bronchitis mit einer eigenartig schweren Dyspnoe. 
Die erkrankten Soldaten sahen in den ersten Tagen ihrer Feldnephritis aus wie 
Asthmakranke im Anfall. Ich habe die Dyspnoe durch ein interstitielles Lungen
adem, das sich gleichzeitig mit dem allgemeinen Anasarka ausbildet, erklart. An 
ein Versagen des Herzens war zu dieser Friihzeit der Erkrankung noch nicht zu 
denken. Haufig findet sich zu gleicher Zeit eine M ilzschwellung, die Harnmenge 
ist vermindert, seine Farbe wird dunkel. Die EiweiBmengen im Harn sind 
wechselnd, von geringen Spuren bis 40%0. Meist allerdings betragt der EiweiB
gehalt bei Beginn der Erkrankung zwischen 5 und 10%0. In den ersten Tagen 
kann das Blut im Harn fehlen, im weiteren Verlauf wird es regelmafJig gefunden. 
Die Blutkorperchen werden dem Harn wahrscheinlich schon in den Glomeruli 
beigemischt. Wenn aber die Glomeruli ganz undurchganglich werden, kann der 
Harn fast blutfrei sein. Die histologische Untersuchung zeigt in solchen Fallen 
eine Wucherung des Kapselepithels, einen halbmondformigen mit Fibrin und 
Leukocyten gefiillten Raum, der die Capillarknauel fest zusammendriickt. Diese 
kapsulare oder extrakapsulare akute Nephritis fiihrt zu schwer heilenden Er
krankungen der Glomeruli, welche in Degenerationen und sogar Nekrose iiber
gehen k6nnen. Neben den roten Blutkorperchen sind granulierte, hyaline und 
verfettete Zylinder ein regelmaBiger Befund bei der akuten Nephritis. 

Sklerosen. 

Die dritte Hauptgruppe der Nierenerkrankungen, die Sklerosen, sind atio
logisch im wesentlichen durch arteriosklerotische Erkrankungen der Nierenarterien 
und Arteriolen bedingt. Wie bei der akuten Nephritis diffuse und herdformige 
Formen vorkommen, so ist auch die Verteilung der sklerotischen GefaBprozesse 
ihrer Ausdehnung nach eine sehr wechselnde. Die Arteriosklerose ist eine All
gemeinerkrankung, welche in den verschiedenen GefaBgebieten des Korpers in 
wechselnder Intensitat und Geschwindigkeit sich ausbildet. In einer bestimmten 
Gruppe von Nierensklerosen kommt es zu einer besonders rasch fortschreitenden 
Erkrankung der Arteriolen der Nieren, welche in den mittleren Lebensjahren 
sich entwickelt und zur sog. genuinen Schrumpfniere fiihrt. Von dieser genuinen 
Schrumpfniere scharf zu trennen ist das Krankheitsbild der essentiellen H yper
tonie, welches als allgemeine vasculiire Neurose aufzufassen ist. 1m Gegensatz 
zu VOLHARD und FAHR glaube ich, daB bei dieser sog. benignen Sklerose die 
Erkrankung der Niere nicht das Prim are ist. Unter rund 400 Fallen von essen
tieller Hypertonie meiner Beobachtung zeigte etwa nur die Halfte einen eiweiB-
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haltigen Harn und nur 10% einen positiven Sedimentbefund. Diese Erfahrungen 
stehen mit denen anderer Autoren in guter Ubereinstimmung1. Die essentielle 
Hypertonie - auch als roter Hochdruck bezeichnet - zeigt prall gefUllte Nieren
capillaren. Bei ihnen kommt es ahnlich wie bei Kranken mit Stauungsniere zu 
geringer Albuminurie. Bei langerer Dauer dieses Zustandes der essentiellen 
Hypertonie kommt es wie in anderen GefaBgebieten auch in denen der Niere 
schlieBlich sekundiir zu starkeren anatomischen Wandliisionen der GefaBe und 
auch zu funktionellen Ausfallserscheinungen. Mit dieser Auffassung stehen die 
Erfahrungen an meinem Material in guter Ubereinstimmung, nach welchen mit 
zunehmender Hohe des Blutdrucks eine nach-
weisbare EiweiBausscheidung immer haufiger 
wird (s. Tabelle): 

Bei der essentiellen Hypertonie stehen die 
Nierenzeichen durchaus im Hintergrunde des 
Krankheitsbildes. Es ist somit zweifelhaft, ob 
wir berechtigt sind, die Krankheit deswegen 
als eine benigne Sklerose zu bezeichnen. Denn 
"die vasculare Hypertonie ist durchaus kein 
gutartiges Leiden, sondern die Ursache vieler 
Beschwerden und eines oft friihen durch Apo

Tabelle 12. Haufigkeit der 
Al bumin urie bei essen tieller 

Hypertonie. 

Anzah! 
de. 

Fii.lle 

258 
135 
15 

RRmmHg 

bis 200 
iiber 200 
iiber 250 

Albuminurie 
zeigen Falle, 

% de. 
Gesamtzahl 

94=36,4 
81 =60,0 
13 =86,7 

plexie oder Herzinsuffizienz eintretenden Todes"2. Aus diesem Grunde erleben 
viele Kranke mit essentieller Hypertonie die Entwicklung eines bosartigen 
Nierenleidens nicht. 

C. Storungen der Nierenfunktion. 
Eine Trennung der verschiedenen Nierenerkrankungen nach der beherrschenden 

Storung einer Partialfunktion ist deshalb nicht moglich, weil bei den einzelnen 
Formen die Funktionsstorungen sich in uniibersehbarer Weise kombinieren. 
Ebensowenig wie es Prozesse gibt, die anatomisch streng auf die Glomeruli 
oder auf die Tubuli beschrankt sind, ebensowenig gibt es Erkrankungen, die 
lediglich eine Storung der Wasserausscheidung oder eine isolierte Storung del" 
Kochsalz- oder Harnstoffausscheidung aufweisen. Fiir den Kliniker ist die Haupt
aufgabe, sich ein Bild iiber die Gesamtleistungsfahigkeit der Niere zu machen. 

1. Die Wasserausscheidung. 

Am einfachsten ist das A usscheidun(Jsvermogen fiir zugefUhrtes Wa8ser zu 
priifen. Die physiologischen Unterlagen dafiir sind durchaus noch nicht in 
allen Punkten durchsichtig. Das peroral zugefiihrte Wasser wird zunachst den 
Geweben zugefiihrt, aus denen es vielleicht diuretisch wirkende Stoffe mit
nimmt. Aus den Geweben flieBt das Wasser in das Blut zuriick und kommt 
jetzt erst zur Ausscheidung. An der Wasserausscheidung sind die Gewebe min
destens so weitgehend beteiligt, wie die N ieren selbst. Verfolgt man die Ausschei
dung peroral zugefiihrten Wassers, indem man dem Probanden niichtern 11/2 Liter 
Wasser zufiihrt und fun aIle 1/2 Stunde urinieren laBt, so hat der Gesunde 

1 WOLF: Diss. Bonn 1934. 
2 LICHTWlTZ: Die Praxis der Nierenkrankheiten, 3. Auf!., Bd. 8. Berlin: Julius Springer 

1934. 
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in spatestens 4 Stunden die 1500 ccm zugefUhrte Fliissigkeit wieder ausgeschie
den. Die halbstiindigen Mengen sind dabei auf 500 ccm und dariiber gestiegen, 
das spezifische Gewicht ist auf 1002 oder 1001 abgesunken (Verdilnnungsver
such). Wird nach Ablauf der vier ersten Stunden Trockenkost verabreicht, 
so steigt beim Gesunden das spezifische Gewicht an auf 1025-1030, die Harn
mengen werden sehr gering (Konzentrationsversuch). Der Wasserausscheidungs
versuch muB in allen denjenigen Fallen versagen, in welchen die Gewebe eine 
Tendenz zur Wasserspeicherung haben. Solche erhohte Wasserspeicherung wird 
gefunden nach voraufgehenden groBen Fliissigkeitsverlusten durch die Haut, 
vermehrter SchweiBbildung nach groBen korperlichen Anstrengungen, bei 
Fiebernden oder nach erheblichen enteralen Wasserverlusten (Cholera). Weiter
hin findet sich eine gestorte Abgabefahigkeit der Gewebe fiir das ihnen zustro
mende Wasser bei vielen Nierenkranken auch dann schon, wenn es zu ausge
sprochenen Odemen noch nicht gekommen ist (praodematoses Stadium), ferner 
bei Storungen der Zirkulation, also vor allem bei Herzkranken. In diesen Fallen 
kommt das von auBen zugefUhrte Wasser gewissermaBen gar nicht an die Nieren 
heran, sondern bleibt in den Geweben liegen. Daher kann der Trinkversuch 
unter solchen Umstanden iiber das Wasserausscheidungsvermogen der Nieren 
nichts aussagen. Man hat deshalb bei solchen Kranken das Wasser als physio
logische Kochsalz16sung direkt in die Blutbahn injiziert und auf diese Weise 
oft eine prompte Ausscheidung gefunden, wahrend sie bei Aufnahme per os 
fehlte. Man darf daher eigentlich nur dann von einem Wasserausscheidungs
unvermogen der Nieren sprechen, wenn sowohl peroral wie endovenos zugefiihrtes 
Wasser retiniert wird1• Unter den an der Osmoregulation beteiligten Organen 
steht die Niere fraglos an erster Stelle. Wichtiger als die Aufstellung der Wasse?"
bilanz ist die Feststellung der Konzentrationsleistungen. Wahrend die Gesamt
ausscheidung quantitativ durch die Funktion extrarenaler Faktoren mit bestimmt 
wird - das gilt nicht bloB fUr Wasser, sondern auch fUr Zucker, Harnsaure, 
Kochsalz, Kreatinin -, wird durch die Priifung der Konzentrations/ahigkeit im 
wesentlichen eine Nierenfunktion bestimmt. 

Nach dem Gesagten muB bei den einzelnen Nierenerkrankungen der Wasser
versuch beziiglich der ausgeschiedenen Mengen sehr verschieden ausfallen konnen, 
je nachdem man im Stadium der IJdemstarre, der IJdembildung oder in einem 
anhydropischen Stadium untersucht. Bei der N ephrose kann der Trinkversuch 
ein scheinbar sehr schlechtes Wasserausscheidungsvermogen der Nieren dartun, 
wenn z. B. im Stadium der starken Odembildung von 1500 ccm zugefiihrten 
Wassers in den ersten 4 Stunden nur wenige 100 ccm zur Ausscheidung kommen. 
Das Wasser lauft gewissermaBen in die Gewebe abo In anderen Fallen, beson
ders dann, wenn die Odembildung zum Stehen gekommen ist (Odemstarre), 
scheint die Wasserausscheidung bei N ephrosen oft nahezu ungestort. Die gleichen 
"Oberlegungen gelten fiir die akute Glomerulonephritis. Auch hier muB man sich 
hiiten, dann von einem gestorten Wasserausscheidungsvermogen der Nieren zu 
reden, wenn das zugefiihrte Wasser bei Beginn der Odembildung in die Gewebe 
lauft und dort liegen bleibt. Hier kann die intravenose Zufuhr von Wasser 
in dem oben angefiihrten Sinne oft die Entscheidung bringen. Bei fast entwasser
ten Kranken mit diffuser Glomerulonephritis oder bei solchen, die sich an
schicken, fur Odemwasser zu entleeren, kann die einmalige Zufuhr groBer Wasser-

1 MAGNus-ALSLEBEN: MUnch. med. Wschr. 1914 II. 
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mengen eine Beschleunigung der 6demmobilisation und ein Uberwiegen der 
Ausfuhr iiber die Zufuhr zur Folge haben (" W a8sersto{3"). In anderen, bereits 
entwasserten Fallen ist die Storung der Wasserabscheidung dadurch charak
terisiert, daB die Niere in den ersten 4 Stunden nach der Zufuhr mit der Aus
scheidungsarbeit nicht fertig geworden ist und die Diurese iiber den ganzen Tag 
verschleppt wird. In schwersten Fallen kann die Wasserabscheidung vollig oder 
fast vollig versagen. Es wird nur sparlicher oder gar kein Ham entleert. Bei 
einer solchen kompletten Anurie fehlen die 6deme fast nie; nur ausnahmsweise 
kommt es zu einer Hydramie ohne Odem. Bei der chronischen Form der diffusen 
Glomerulonephritis hat die Fahigkeit, schnell groBere Wassermengen auszu
scheiden, wenig gelitten. Nur insofem zeigt sich eine Abweichung, als die ersten 
halbstiindigen Portionen weniger groB sind als beim Gesunden, die Ausscheidung 
der Zulage wird trotzdem in den ersten 4 Stunden quantitativ beendigt. Eine 
iiberschieBende Wasserausscheidung ist selten. Wenn sie nicht mit dem Aus
schwemmungsstadium von 6demen zusammenfallt, wird eine solche Mehraus
scheidung als Folge der "Obererregbarkeit des Nierenparenchyms gedeutet. Das 
Wasserausscheidungsvermogen ist in dem Endstadium der diffusen Glomerulo
nephritis gelegentlich noch leidlich erhalten. Meist werden groBe Mengen in 
den ersten halbstiindigen Portionen nicht entleert. Die Kurve der Wasser
abscheidung ist wesentlich flacher geworden. Je weniger in diesen Spatstadien 
die Hammengenkurve durch die Wasserzulage beeinfluBt wird, um so ungiinstiger 
ist im allgemeinen die Prognose. 

Bei der gutartigen "blanden" Nierensklerose, der sog. genuinen Schrumpf
niere der Pathologen, ist das Wasserausscheidungsvermogen wesentlich yom 
Zustande des Herzens abhangig. Fehlen Herzstorungen, so werden die niichtem 
eingefUhrten P/2 Liter Wasser in 4 Stunden, haufig wie beim Gesunden bereits 
in den ersten 2 Stunden quantitativ entleert. Nicht selten iibertrifft die aus
geschiedene Wassermenge die eingefiihrte um mehrere 100 ccm. Als Erklarung 
fUr diese Erscheinung ist eine Ubererregbarkeit der prasklerotischen GefaBe dis
kutiert worden. In den meisten Fallen handelt es sich auch hier wohl um die 
Ausscheidung klinisch nicht nachweisbarer "latenter" 6deme. 

Die mehrfach betonten extrarenalen Faktoren beeintrachtigen den Wert 
der Wasserausscheidungsprobe nicht unerheblich, besonders, wie bemerkt, des
wegen, weil die Feststellung okkulter 6deme durch die klinische Untersuchung 
allein unmoglich ist, vielmehr erst nach der Anstellung des Wasserversuchs deut
lich wird, daB diese Funktionsprobe im Stadium der 6dembildung durchgefiihrt 
wurde. 

2. Das Konzentrationsvermogen. 
Weit wichtiger als die Aufstellung von Wasserbilanzen ist daher die Kenntnis 

des Konzentrationsvermogens der Niere. Bekanntlich ist der Ham keineswegs 
ein eingedicktes Ultrafiltrat des Blutplasmas. Die einzelnen harnfahigen Be
standteile des Blutes werden, wie nachstehende Tabelle zeigt, unabhangig von
einander konzentriert im Ham ausgeschieden. 

Wahrscheinlich wird in den Glomeruli ein eiweiBfreies Sekret gebildet. In 
den Tubuluszellen werden vomehmlich die Endprodukte des EiweiB-und Purin
stoffwechsels konzentriert und dem eiweiBfreien Produkt der Glomeruli bei
gemischt. Die Konzentrierungsfunktion der Niere fUr die einzelnen Hambestand-
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Ta belle 13. 

% im Serum 

0,58 
0,05 
0,002 
0,10 

% im Harn 

1,00-3,0 
2,00--4,0 
0,05----{),1O 

o 
bis 10 

Steigerung 
im Harn 

2-5fach 
4O-80fach 
25-30fach 

teile ist eine sehr kompli
zierte. Man ist sich im 
groBen gesehen daruber 
einig, daB die der Osmo
regulation dienende Arbeit 
im wesentlichen dem tubu
ldren Appamt obliegt. Es 

etwa 30fach erscheint zunachst wider-
spruchsvoll, daB gerade bei 

der N ephrose, die doch vorwiegend die Tubuli betrifft, die Konzentrierungs
fahigkeit erhalten bleibt. Der Ham bei der typisch nephrotischen Niere ist durch 
sein eigentumliches graubraunliches, unter Umstanden tief dunkelbraun gefarbtes 
Aussehen charakterisiert. Er ist hochkonzentriert, spezifische Gewichte weit uber 
1030 sind nicht selten. Diese Tatsache spricht nicht gegen die Auffassung, daB 
die Herstellung eines konzentrierten Harns Sache der Kanalchen ist. Da praktisch 
niemals alle Kanalchen gleichmiifJig betroffen werden, sondern wir immer u ber eine 
groBe Reserve gesunder Kanalchen verfugen, ist es verstandlich, daB auch bei aus
gepragten N ephrosen ein hochkonzentrierter Harn ausgeschieden wird; besonders 
auch deshalb, weil bei dieser Erkrankung der Niere gewissermaBen durch die aus
gedehnte Odembildung in den Geweben viel Wasser fUr die Harnbildung entzogen 
wird. Zwischen Wasserausscheidung und Konzentrierung einzelner Harnbestand
teile bestehen feste Beziehungen. Diuretisch wirken Purinderivate und Queck
silberpraparate. Sie steigern nicht nur die Harnmenge, sondern auch die 
Konzentration von Kochsalz und Stickstoff. 

etw:a}O 3 
bIS ' Diabetes mellitus 

Bei der dittusen Glomerulonephritis kommt eine Storung des Konzentrations
vermogens vor. Sie ist nur dann von ubler Bedeutung, wenn gleichzeitig die 
Wasserausscheidung notleidet. 1st die Wasserausscheidung erhalten oder wenig 
verzogert, so ist eine leichte Konzentrationsschwache von geringerer Bedeutung. 
1m Stadium der Odementleerung ist es oft nicht moglich, auch durch strenge 
Trockenkost nicht, die Niere zu zwingen, einen hochkonzentrierten Harn zu 
produzieren. Sind keine Odeme vorhanden und auch die Anschoppung von 
Odemen unwahrscheinlich gemacht durch Kontrolle des Gewichts, so ist bei 
ausreichender Diurese ein spezifisches Gewicht von 1024-1026 im Konzen
trationsversuch als ausreichend anzusehen. Je weiter und ausgedehnter der 
ProzeB die Glomeruli ergriffen hat, um so mehr leidet die Konzentrationsfahig
keit, weil der VerodungsprozeB offenbar jetzt nicht nur auf die Glomeruli 
beschrankt bleibt, sondern auf den tubularen Apparat ubergreift. Wenn die 
Tagesharnmengen reduziert und das spezifische Gewicht gleichzeitig sich dauernd 
unter 1020 halt, so ist das immer von ubler Bedeutung. Eine gleichzeitige An
stellung des viersttindigen Wasserbilanzversuchs und der Konzentrationsprobe 
wird ein sichereres Urteil uber den Funktionsbereich der Niere gestatten, als wenn 
nur eine der beiden Leistungsproben durchgefUhrt wird. Der "Obergang der 
diffusen Glomerulonephritis in das zweite und schlieBlich das dritte Stadium 
der sekundaren Schrumpfung ist gekennzeichnet durch einen mehr oder weniger 
weitgehenden Verlust der Variabilitat der Funktionen1. Wahrend die gesunde 
Niere in ihrem Ausscheidungsvermogen fUr feste Bestandteile von der Menge 
des zur Verfugung stehenden Wassers weitgehend unabhangig ist und dieselben 

1 VOLHARD u. F AHR: Die BRlGHTsche Nierenkrankheit. 
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bei geringem Wasservorrat in einem hochkonzentrierten Harn entleert, fehlt in 
den spateren Stadien der diffusen Glomerulonephritis die Konzentrationskraft. 
Es besteht H yposthenurie. Die Ausscheidung der hamfahigen Bestandteile ist 
nur mit groBeren Hammengen moglich. Daher wird in diesem Stadium in der 
Regel eine Polyurie gefunden. Erst dann, wenn auch das Wasserausscheidungs
vermogen Not gelitten hat, kommen aIle Gefahren der Niereninsuffizienz zur 
Geltung, und es tritt mit Notwendigkeit eine Riickstauung hamfahiger Bestand
teile in das Blut und die Gewebe ein, die Gefahr der Hamvergiftung, der Uramie, 
riickt immer naher. 1st unter strengsten Bedingungen ein Konzentrationsver
such durchgefUhrt, so kann in giinstigeren Fallen noch ein spezifisches Gewicht 
von 1016 etwa erreicht werden, in ungiinstigen Fallen dagegen ist es auch auf 
diese Weise nicht moglich, eine solche Harnkonzentration zu erzwingen. Das 
spezifische Gewicht des Hams steigt nicht an, es ist bei niedrigen Werten 
"fixiert". Fiir die Beurteilung dieser Endzustande und die Stellung einer Pro
gnose ist die Kombination des Wasser- und Konzentrationsversuchs von hoher 
Bedeutung. 

1m Gegensatz zu dieser sog. Schrumpfniere ist bei der einfachen blanden 
Nierensklerose die Variabilitat der Nierenfunktion zunachst erhalten. Die Ab
hangigkeit der Nierenfunktion dieser FaIle von blander Hypertonie von dem 
Zustand des linken Ventrikels wurde bereits betont. Beginnt dieser zu versagen, 
so tritt die kardiale Insuffizienz anfanglich nur am Tage bei korperlicher Be
anspruchung hervor, in der Ruhe der Nacht erholt sich das Herz wieder, und die 
Diurese bessert sich: der differenten Leistungsfahigkeit des Herzens entspricht 
eine wechselnde Hammenge am Tage und in der Nacht. Zur Zeit der relativen 
Insuffizienz des Herzens am Tage wird wenig Ham, in der Zeit der Nachtruhe 
viel Ham entleert. Dieses Verhalten ist fUr die FaIle blander Nierensklerose 
durchaus charakteristisch. Die nachtliche Polyurie tragt deutlich sekundaren 
Charakter und ist offenbar nicht so sehr von dem Zustand der Nieren als von 
dem des Herzens bestimmt. Das Konzentrationsvermogen ist bei der blanden 
Hypertonie, solange das Herz nicht versagt, erhalten. Spezifische Gewichte 
bis 1030 lassen sich bei der gutartigen Nierensklerose im Konzentrations
versuch unschwer erzielen. Wenn es infolge Versagens des Herzens zur An
schoppung von Odemen - latenten oder manifesten - gekommen ist, hat 
die Entziehung des Wassers haufig eine Ausschwemmung dieser Odeme zur 
Folge, die durch einen entsprechenden Gewichtsverlust charakterisiert ist. 
Unter diesen Bedingungen ist eine hohe Konzentration des Harns nicht zu 
erreichen. 

Weit iibersichtlicher als in den angefiihrten Fallen gestaltet sich das patho
logisch-physiologische Geschehen, wenn mechanische Abflupbehinderungen des 
Hams vorliegen, also ahnliche Bedingungen, wie sie bei vielen Kranken mit 
Prostatahypertrophie sich finden. Durch die Hamstauung kommt es zu einer 
Abflachung der Epithelien in den geraden und gewundenen Hamkanalchen; 
erst in den spaten Stadien durch reichliche Bindegewebsentwicklung im 
interstitiellen Gewebe zur Schrumpfung. Da bei der Harnstauungsniere die 
Schadigung primar am tubularen Konzentrationsapparat einsetzt, ist es ver
standlich, daB die Niere bald ihre Fahigkeit einbiiBt, einen Ham von hohem 
spezifischen Gewicht zu produzieren. Da das Wasserausscheidungsvermogen 
relativ gut erhalten ist, besteht die Moglichkeit, der drohenden Retention 
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von Stoffwechselschlacken durch vermehrte Wasserzufuhr und Ausfuhr zu 
begegnen. Die Polyurie der Prostatiker erklart sich so als ein kompensatorischer 
Vorgang. 

3. Die Storungen der Salzausscheidung. 
Schwieriger als die Beurteilung des Wasserausscheidungsvermtigens und der 

Konzentrationskraft ist diejenige des Ausfalls sog. Belastungsproben. Das Vor
gehen ist folgendes: Ein Kranker wird mit einer Nahrung von bekanntem Koch
salzgehalt langere Zeit ernahrt und die Salzausscheidung der 24stiindigen Menge 
taglich festgestellt. 1st eine einigermaBen gleichmaBige Einstellung erreicht, so 
wird an einem Tage eine Menge von lO g Kochsalz der Nahrung zugefiigt. 
Ebenso wird beziiglich des H arnstotts verfahren; es werden taglich die 24stiin
digen Stickstoffmengen des Harns festgestellt und an einem Tage eine Zulage 
von lO-20 g Harnstoff verabreicht und an der Stickstoffausscheidung gepriift, 
in welcher Zeit der Harnstoff wieder entleert wird. Bei der Beurteilung beson
ders des Salzversuchs ist von Bedeutung, ob seiner Anstellung nicht eine Periode 
langerer kochsalzarmer Diat vorausging. In manchen solcher FaIle wird eine 
verschleppte Kochsalzausscheidung oder gar Retention dadurch vorgetauscht, 
daB Patient sich infolge der diatetischen Vorschriften in einem Stadium rela
tiven Kochsalzhungers befand und die Gewebe von dem Kochsalz einen aliquoten 
Anteil zuriickbehalten, ohne daB eine Ausscheidungssttirung der Nieren vor
zuliegen braucht. Weiterhin werden derartige Proben stets die Verhaltnisse der 
Odembildung bzw. -ausschwemmung zu beriicksichtigen haben. Jedesmal, wenn 
es im Ktirper zur Wasserretention kommt, mag sie nun durch renale oder extra
renale Faktoren bedingt sein, muB, da reines Wasser nicht gespeichert werden 
kann, auch Kochsalz zuriickgehalten werden. Andererseits wird es im Aus
schwemmungsstadium von Odemen bei Anstellung des Kochsalz- und Harn
stoffbilanzversuchs zu einer negativen Kochsalz- und Stickstoffbilanz kommen 
ktinnen, da mit den ausgeschwemmten Odemen auch die retinierten Chloride 
und N-haltigen Retentionsbestandteile ausgeschwemmt werden. In manchen 
Fallen wirkt die Kochsalzzulage und die Harnstoffzulage geradezu diuretisch. 
Unter diesen Einschrankungen laBt sich iiber die Kochsalzbilanzversuche fol
gendes sagen: 1m Anfangsstadium einer Nephrose ist die Salzausscheidung un
gesttirt. In den spateren Stadien kann, besonders wenn Oligurie besteht, die 
Salzausscheidung ungeniigend werden. Zu Zeiten beginnender oder wachsender 
Odembildung ist eine minimale Kochsalzausscheidung nach dem oben Gesagten 
verstandlich. 

Bei der dittusen Glomerulonephritis wird in den Anfangsstadien mit den 
Odemen zugleich Kochsalz retiniert. Eine akute Salzzulage ist mit der in diesem 
Stadium angebrachten Schonungstherapie unvereinbar und daher zu unter
lassen. 1m Stadium der Odemschwemmung werden beim Kochsalzversuch nega
tive Bilanzen, d. h. ein Dberwiegen der Kochsalzausfuhr iiber die Zufuhr die 
Regel sein, d. h. es wird unter diesen Bedingungen das mit den Odemen ge
speicherte Kochsalz zur Ausscheidung kommen. In dem Endstadium der akuten 
Nephritiden ist bei ausreichender Wasserzufuhr die 24stiindige Chlorausscheidung 
zureichend, um das Kochsalzgleichgewicht zu garantieren. Bei der Belastungs
probe zeigt sich aber, daB die Zulage von lO g nicht am gleichen Tage, sondern 
erst am folgenden oder iibernachsten quantitativ wieder ausgeschieden wird. 
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Bei der gutartigen arteriosklerotischen Schrumpfniere werden Storungen der 
Kochsalzausscheidung vermiBt. Sobald aber infolge Nachlassens der Herzkraft 
Odeme sich ausbilden, kommt es zu Kochsalzretention, und umgekehrt bei Aus
schwemmung solcher kardialer Odeme bei gehobener Herzkraft zu Mehraus
scheidungen von Kochsalz uber die Zufuhr hinaus. 

Eine feste Beziehung zwischen der Retention von Wasser und Kochsalz 
besteht aber nicht. Es gibt Wasserretentionen, bei welchen die Zuriickhaltung 
einer entsprechenden Menge von Kochsalz vermiBt wird. Auch eine trockene 
Kochsalzretention (sog. trockenes Odem der Franzosen) ist bekannt. Bei starken 
SchweiBverlusten nach ki::irperlichen Anstrengungen wird durch die Haut auch 
gleichzeitig viel Salz ausgeschieden, wodurch die Gewebe an Salz verarmen. 
Nach einer solchen Salzverarmung biiBen die Gewebe die Fahigkeit, Wasser 
festzuhalten, ein. Das verlorene Wasser wird erst dann wieder voll ersetzt, 
wenn mit der N ahrung gleichzeitig Kochsalz zugefiihrt wird. Aus diesem Grunde 
kann bei anstrengenden Hochtouren der Durst durch Trinken von Gletscher
wasser nur unvollkommen geli::ischt werden. Auch das Trinken groBer Mengen 
salzfreier Fliissigkeit (Bier) fiihrt bekanntlich zu Wasser- und Salzverlusten, 
die sich in starkem Durst (Brand) auBern. Das Bediirfnis nach salzreicher Nah
rung (Katerfriihstiick) macht sich unter solchen Umstanden deutlich bemerkbar. 
Eine genugende Salzzufuhr ist fiir die Wasserhaftung in den Geweben o££enbar 
wegen der starken Hydrophilie von EiweiB-Kochsalzverbindung von entschei
dender Bedeutung. 

4. Die Stickstoffausscheidung. 
Von den bei Funktionsstorungen der Nieren retinierten Sto££en sind die be

deutsamsten die Endprodukte des EiweiBsto££wechsels. Die Retention dieser 
Sto££e fiihrt letzten Endes zu den schweren Vergiftungserscheinungen, welche 
den Symptomenkomplex der U ramie beherrschen. Welche Ki::irper im einzelnen 
die Krampfe der Uramischen bedingen, ist noch nicht sichergestellt; nur so viel 
scheint gewiB, daB der Harnstoff als Krampfgift nicht in Frage kommt. Quan
titativ dominiert unter den retinierten Stoffen der Harnstoff. In weit geringeren 
Mengen (wenigen Milligrammen) werden auch Harnsaure, Kreatin, Kreatinin, 
Indican im Blut und in den Geweben zuriickgehalten. Belastungsproben sind 
bisher nur mit Harnsto££, Kreatinin und unter bestimmten Voraussetzungen 
namlich bei Verdacht auf Arthritis urica, auch mit Harnsaure gemacht worden. 

Eine mittlere Sticksto££ausscheidung von 10 g pro Tag kann eine gesunde 
Niere bequem mit 500 ccm Harn bewaltigen. Ja, in noch geringeren Harnmengen 
ki::innen 10 g Sticksto££ entleert, also N-Konzentrationen von weit iiber 2% 
erreicht werden. Bei der diffusen Glomerulonephritis ist die N-Ausscheidung 
keineswegs immer gesti::irt. Die Harnstoffkonzentrationsfahigkeit der Niere bleibt 
nicht selten erhalten, so daB die normale N-Konzentration sogar iiberschritten 
werden kann. Jede Verschlechterung der N-Konzentration wird dann gefahr
lich, wenn gleichzeitig die Fahigkeit der Wasserausscheidung notleidet. Dann 
muB es mit Notwendigkeit zu Sticksto££retention im Blute kommen. Die Funk
tion der Stickstoffausscheidung kann nun ganz wie die oben bereits erwahnte 
Kochsalzbelastung durchgefiihrt werden. Die Fehlerquellen sind hier noch zahl
reicher als bei der Kochsalzbelastungsprobe. Es kann namlich auBer dem zu
gefiihrten Sticksto££ (exogene Komponente) noch eine endogene Komponente 
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hinzukommen, dann, wenn der zugrunde liegende ProzeB einen toxogenen EiweifJ
zerjall bedingt. Es kann dann ein Stickstoffgleichgewicht vorgetauscht werden, 
trotzdem die Niere dauernd einen aliquoten Teil aus der Summe exogener N + 
endogener N zuriickhalt. Bequemer ist daher der Nachweis der retinierten stick
stotthaltigen Produkte im Blut. Er beruht auf der Bestimmung des sog. Rest· 
stickstotts (RN). Methodisch wird so vorgegangen, daB aus einer gemessenen 
Menge Blut die koagulablen EiweiBki:irper ausgefallt werden und in dem Filtrat 
der Stickstoff bestimmt wird. Dieser Reststickstoff betragt im Serum normaler
weise 30-50 mg- % und kann unter pathologischen Bedingungen auf mehrere 
100 mg -% ansteigen. In den Fallen diffuser Glomerulonephritis ist besonders 
bei giinstigem Verlauf dieser Reststickstoff nicht erhi:iht. In Fallen, die in das 
zweite oder dritte Stadium der diffusen Glomerulonephritis eintreten, kann es 
zu Retentionen kommen, die mit zunehmender Veri:idung der Glomeruli hi:ihere 
Werte erreichen. Reststickstoffwerte iiber 200 mg- % sind stets das Zeichen fiir 
eine ungiinstige Prognose. Schon Werte zwischen 100 und 200 mg miissen den 
Verdacht auf eine irreparable Niereninsuffizienz nahelegen. Bei den Fallen 
typischer N ephrose jehlt die Erhi:ihung des Reststickstoffs in der Regel. Diese 
Feststellung steht in gutem Einklang mit den sehr hohen Harnstoffkonzen
trationen, welche im Harn der Nephrotiker gefunden werden. Dieser stellt 
nicht selten eine mehr als 3%ige Harnstoffli:isung dar. 

Auch bei der gutartigen, blanden Nierensklerose fehlt die Stickstoffretention. 
Nur kurz vor dem Tode werden Werte iiber 50 mg gelegentlich gesehen und in 
seltenen Fallen auch dann, wenn bei der gutartigen Nierensklerose sich infolge 
Versagens der Herztatigkeit Odeme angesammelt haben und diese in kurzer Zeit 
auf dem Wege iiber das Blut zur Ausscheidung kommen; denn in den Odemen 
kommen schlieBlich aIle die im Serum enthaltenen Stoffe zur Ablagerung, also 
auch die den Reststickstoff reprasentierenden Substanzen. Die Bestimmung 
des Reststickstoffs ermi:iglicht die Differentialdiagnose gegeniiber der sog. Kom
binationsjorm, der malignen Form der Hypertonie. Hier geht der arteriosklero
tische ProzeB bis in die kleinsten GefaBe, bis in die Vasa afferentia hinein. Bei 
dieser Form der Nierenerkrankung wird deutlich, was ganz allgemein patho
logisches Gesetz ist. DafJ iede Degeneration zu irgendeiner Zeit einmal zur Ent
zundungsursache werden mufJ: das mangelhaft ernahrte Gewebe verfallt dem 
Zustand der N ekrobiose. 

Die Zerfallsprodukte sind dem Kiirper gegeniiber Gift geworden, welche genau wie 
Entziindungserreger mehr oder weniger akut reaktive Erscheinungen ausliisen. Diese 
auch histologisch nachweisbaren Reaktionserscheinungen nach degenerativen Prozessen 
werden urn so mehr in die Erscheinung treten, je mehr die Substanzen sich am Zerfallsorte 
anreichern, was wieder bei gestiirter Zirkulation eher eintreten wird als bei erhaltener, 
wo die Degenerationsprodukte rasch abtransportiert werden kiinnen. Die maligne Form 
der Hypertonie ist histologisch gekennzeichnet durch das Beieinander degenerativer und 
entziindlicher Veranderungen des Organs. Wenn dieser Zusammenhang zu Recht besteht, 
so ist eine strenge Trennung der gutartigen Sklerose von der malignen Form der Hypertonie 
histologisch jedenfalls nicht durchfiihrbar. Es hangt im Einzelfalle schlieBlich davon ab, 
ob die durch die GefaBerkrankung gesetzte Ernahrungsschadigung des Gewebes durch 
Ausbildung von Kollateralen repariert wird, oder ob die Ernahrungsschadigung so rasch 
einsetzt, daB der mit der Notwendigkeit folgende nekrobiotische Gewebszerfall reaktive 
Entziindungserscheinungen ausliist. GewiB kann einer sog. gutartigen Nierensklerose eine 
entziindliche Erkrankung aufgepfropft sein, ja, es wird Bogar die benigne Form der Nieren
sklerose, wenn die Bedingungen fiir eine akute Nephritis gegeben sind, das Organ fiir eine 
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schwerere nephritische Erkrankung disponieren, notwendig ist aber eine solche Kombi
nation atiologischer Faktoren durchaus nicht. 

Es ist begreiflich, daB der Rest-N-Spiegel, dessen Erhohung im wesentlichen 
Symptom einer schweren Schadigung des vasculiiren Apparats darstellt, bei 
der Kombinationsform besonders hoch ansteigt. Es ist aber bemerkenswert, 
daB die Symptome der beginnenden Harnvergiftung, Udimie, auch dann schon 
eintreten konnen, wenn die Rest-N-Werte sich noch zwischen 50 und 100 mg 
haIten, und daB andererseits sehr hohe Reststickstoffwerte gefunden werden 
konnen, ohne daB klinische Zeichen beginnender Harnvergiftung nachweisbar 
sind. Nicht jede Erhohung des Reststickstoffs iiber die kritische Hohe von 
50 mg bedeutet schon eine Uramie. Solche Vermehrungen der EiweiBabbau
produkte im Blute konnen grundsatzlich bei voll erhaltener Ausscheidungs
funktion der Niere immer dann eintreten, wenn durch einen besonders raschen 
parenteralen EiweiBzerfall groBe Mengen von Abbauprodukten dem Blute 
zustromen. Sie wurden bei schweren Allgemeininfektionen (Pneumonie, Fleck
fieber) nachgewiesen1 . Die von BtrRGER und GRAUHAN gefundene postoperative 
Azotiimie ist dafiir ein gutes Beispie12. Jeder operative Eingriff fiihrt zu einer 
Erhohung der Reststickstoffquote des Blutes, welche haufig auf das DoppeIte, 
im Maximum auf das Vierfache des Ausgangswertes ansteigt. Dieses Ansteigen 
der Reststickstoffwerte geht in der Regel dem Maximum der postoperativen 
Azotamie voraus. Als Erklarung fiir diese Erscheinung fiihren wir folgende 
Ursa chen ins Feld: 

1. Die rein traumatische Schadigung des Gewebes durch Schnitt, Zerrung, Quetschung; 
2. die ischamische Nekrose des durch GefaBobliteration und Unterbindung aus der 

Ernahrung ausgeschalteten Gewebes; 
3. die reaktive Entziindung, welche durch die obengenannten Vorgange ausgelost wird; 
4. die sich zersetzenden Wundsekrete. 

Diese zuletzt beschriebenen Formen der Azotiimie haben aber immer nur 
pa8sageren Charakter. Sie werden in wenigen Tagen bei geniigender Fliissigkeits
zufuhr wieder ausgeglichen. Nie kommt es dabei zu uriimischen Symptomen. 

o. Die Formen der Uramie. 
Die verschiedenen Formen der Uramie werden folgendermaBen eingeteilt: 
1. Akute Krampfuramie (eklamptische Formen der falschen Uramie). 
2. Echte, chronische Uramie (Nierensiechtum, asthenische Uramie). 
3. Chronische Pseudouramie (Uramie der GefaBkranken). 
Die akute eklamptische Kramp/uriimie wird am haufigsten bei der rasch 

einsetzenden Glomerulonephritis und bei den Nierenerkrankungen der Schwan
geren beobachtet. Bei Schrumpfnierenkranken kommt sie nur selten vor. Sie 
ist klinisch durch hartnackigen Kopfschmerz, Nackensteifigkeit, Ubelkeit und 
Erbrechen gekennzeichnet. Der Unerfahrene denkt wegen der nicht selten 
gleichzeitig vorkommenden Verlangsamung des Pulses und geringer Benommen
heit an Meningitis. Der Harnbefund, die IJdeme, besonders im Gesicht, die 
Veranderungen des Pulses decken sofort das Vorliegen einer Nierenerkrankung 
auf. Die Situation wird klar, wenn es zu typischen epileptischen An/allen kommt, 
bei welchen das BewuBtsein schwindet und in einer Art Starrkrampf die Atmung 

1 BURGER u. GRAUHAN: Klin. Wschr. 1927 II, 1716-1720, 1767-1769. 
2 BURGER u. GRAUHAN: Z. exper. Med. 42, H. 1/3, 3. Mitt. 
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voriibergehend aussetzt. Die Pupillen reagieren in solchem Anfall trage oder 
gar nicht. Die Sehnenreflexe sind gesteigert, Babinski haufig positiv. Auch 
tetanische Zustande sind beobachtet worden. Nach solchen Krampfattacken 
kann es zu vollstandiger Erblindung kommen, welche cerebral bedingt ist. 
Sie pflegt aber in wenigen Tagen restlos abzuklingen. Bei dieser Form der 
eklamptischen Uriimie ist der Reststickstoff des Blutes und der Cerebrospinal
fliissigkeit normal, der Lumbaldruck fast regelmaBig erhOht. Feste Beziehungen 
zwischen der (jdembildung und der Schwere der eklamptischen Erscheinungen 
fehlen. Auch scheinen Beziehungen zur GroBe der Wasserausscheidung nicht 
regelmaBig zu sein. Es muB aber zugegeben werden, daB die eklamptische 
Uriimie besonders gern bei gleichzeitiger Oligurie oder nephritischer Anurie 
auftritt. Fiir die Prognose wesentlich ist, daB auch nach haufigen Krampf
anfallen in den meisten Fallen eine vollstandige Heilung erfolgt. 

1m Gegensatz zu dieser falschen Uramie hat die echte chronische Uriimie, 
welche die Folge bei chronisch entziindlicher oder arteriosklerotischer Nieren
erkrankung ist, stets eine ungiinstige Bedeutung. Der erhohte Reststickstoff
gehalt des Blutes zeigt, daB der funktionstiichtige Rest des Nierenparenchyms 
nicht mehr ausreicht, um den Korper von den Schlacken des EiweiBstoffwechsels 
zu befreien. Der Zustand des Nierensiechtums ist durch Trockenheit im Munde, 
iiblen Geschmack, "Obelkeit und chronisches Erbrechen gekennzeichnet. Ein 
eigenartiger Geruch aus dem Munde, der haufig ammoniakalischen Charakter 
tragt und nicht selten mit einer schmerzhaften Stomatitis verbunden ist, laBt 
den Erfahrenen rasch den Zustand erkennen. Die retinierten EiweiBschlacken 
fiihren sekundar zu Geschwiirsbildung im Munde, Magen und Darm und nicht 
selten zu schweren dysenterischen Erscheinungen. Trotz der dauernden Miidigkeit 
leidet der von neuralgischen Schmerzen und Magenkrampfen gequalte Kranke 
unter seiner Schlaflosigkeit. Er versinkt langsam in einen chronis chen Dammer
zustand, das Ende kiindigt sich durch die groBe KUSSMAuLsche Atmung und 
schlieBlich durch das CHEYNE-STOKEssche Atmen an. Die Korpertemperatur 
ist bei diesem chronischen Vergiftungszustand meist niedrig und sinkt kurz 
vor dem Ende auf unternormale Werte abo Bei dieser echten chronis chen 
Uramie ist der Reststickstoff regelmaBig erhOht. Das Serum gibt statt der 
violetten Diazoreaktion, mit welcher wir den Gehalt des Blutes an Gallen
farbstoffen messen, eine schmutzig gelbe Farbe. Diese gelbe Diazoreaktion habe 
ich bei der echten Uriimie nie vermipt. Sie ist auch ohne Laboratorium leicht 
anzustellen und fiir mich das sicherste Zeichen der echten Uriimie. 

Die dritte Form der Uramie ist die Uriimie der Gefiipkranken. In den meisten 
Fallen handelt es sich um Arteriosklerose der Hirn- und NierengefaBe. Die 
Kranken leiden an anfallsweise auftretenden Kopfschmerzen, Schwindelgefiihlen 
und Augenflimmern. Sehr haufig steigt der hohe Blutdruck im Schmerzanfalle 
noch hOher an. Die Nierenfunktionen konnen bei dieser sog. Scheinuriimie 
vollkommen in Ordnung sein. Es kommt daher auch nicht zur Zuriickhaltung 
von Wasser-Kochsalz- oder EiweiBstoffwechselschlacken. Die Zustande werden 
wohll'!-m einfachsten als Folge von Durchblutungsstorung des Gehirns gedeutet. 
Ebenso schnell wie die Symptome eintreten, welche haufig durch eine 
erhohte Reizbarkeit und VergeBlichkeit eingeleitet werden, verschwinden sie 
auch wieder. Doch konnen sich aus einer leichten Verstimmung auch echte 
psychotische Verstimmungen mit Wahnvorstellungen, ja sogar tobsiichtige 
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Zustande entwickeln. Bei solchen psychischen Attacken treten gleichzeitig 
Storungen del' Atmung (CHEYNE-STOKEssches Atmen) auf. Es handelt sich 
bei diesel' Form der Uramie demnach mehr urn eine HirngefiifJerkrankung als 
urn ein N ierenleiden. 

Das eigentliche Uriimiegift ist bis heute nicht gefunden. Einigkeit besteht 
dariiber, daB del' bei jeder Uramie im Blute vermehrte Hal'llstoff die Vergif
tungssymptome nicht auslOsen kann. Es ist abel' daran zu denken, daB durch 
den hohen Hal'llstoffgehalt des Blutes eine erhohte Durchlassigkeit del' Capillaren 
fiir Stoffe einsetzt, welche im intermediaren Stoffwechsel entstehen und normaler
weise vielleicht die GefaBe, speziell die Hil'llgefaBe, nicht odeI' nur im geringen 
passieren. Diese erhohte GefaBdurchlassigkeit unter del' Einwirkung von Hal'll
stoff hat BAUR weiter verfolgt und zur Grundlage einer Theorie del' Hal'llver
giftung gemacht. 

Unter den bei Niereninsuffizienz im Blute retinierten Stoffen hat man dem 
Indican CSH 2NS04 (del' Indoxylschwefelsaure) eine besondere Beachtung 
geschenkt. Die Indoxylschwefelsaure stammt aus dem bei del' EiweiBfaulnis 
im Darm gebildeten Indol, welches im Korper zu Indoxyl oxydiert wird und 
sich dann mit Schwefelsaure paart. Unwegsamkeit des Diinndarms und gestei
gerte Darmfaulnis bedingen eine Vermehrung del' Indolbildung im Darm und 
damit vermehrte Indicanausscheidung. Bei Niereninsuffizienz ist diese Indican
ausscheidung gestort. 1m allgemeinen findet sich Indicaniimie bei allen Nieren
kranken mit erhohtem Reststickstoff. Einer Vermehrung des Indicans im 
Elute im 2. und 3. Stadium del' Glomerulonephritis kommt dieselbe ungiinstige 
prognostische Bedeutung zu wie dem Ansteigen des Rest-N-Spiegels unter diesen 
Umstanden. Bei del' akuten Glomerulonephritis ist die Vermehrung des Indicans 
im Serum von geringerer Bedeutung. Bei ungestortem Heilungsverlauf klingt 
sie genau wie die Reststickstofferhohung rasch abo Gelegentlich sieht man die 
Indicanamie bei Fallen von Niereninsuffizienz auch dann fortbestehen, wenn 
es durch geeignete diatetische MaBnahmen gelungen ist, den Rest-N-Spiegel 
auf normale Werte herabzudriicken. Del' Nichthal'llstoff-N wird als Residual-N 
bezeichnet. Unter den Korpel'll des Residual-Ns wird auch das Uramiegift 
gesucht. Vielleicht handelt es sich urn ein proteinogenes Amin. Das Tyramin, 
welches zwar eine Erhohung des Blutdrucks macht und welches im Blut von 
Hochdruckkranken nachgewiesen wurde, ist als Uramiegift abzulehnen. Es 
gibt zwar auch eine Diazoreaktion, abel' nul' bei alkalischer Reaktion. 

Neben Indican ist von BECHER den Phenolabkommlingen und N-freien 
aromatischen Oxysauren, welche als Produkt del' aromatischen Aminosauren 
aufzufassen sind, eine Bedeutung fUr die uramische Intoxikation beigemessen 
worden. Diese aromatischen Oxysauren geben die bei Uramie deutliche Xantho
proteinreaktion, die auch prognostischen Wert besitzt. 

Da die schwerkranke Niere einen den Bediirfnissen des Organismus ange
paBten Hal'll von wechselnder Aciditat nicht mehr bilden kann und auch das 
neutralisierende Ammoniak nicht in geniigender Menge bilden kann, wird die 
Aufrechterhaltung del' normalen Reaktionslage des Organismus gefahrdet. 
Auch die endogene Entstehung groBer Mengen saurer Valenzen fordert das 
Zustandekommen einer Azidose. Die Azidose zehrt an del' Alkalireserve, welche 
am Ende des Lebens immcr mehr abnimmt. Die schwere Dyspnoe, die groBe 
KUSSMAuLsche Atmung entfernt immer mehr Kohlensaure aus dem Blute. Die 
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alveolare Kohlensaurespannung sinkt beim Uramiker auf lO mm und darunter 
abo Aber auch unter dieser Atemmechanik gelingt es dem Korper auf die 
Dauer nicht, die Azidose zu kompensieren. 

Unter den Korpem des Residualstickstoffs befindet sich auch das Kreatinin, 
welches im Elute normalerweise zu 20 mg-%o gefunden wird. Dieser Wert wird 
bei Diabetikem und Nierenkranken wesentlich iiberschritten. Bei den Nephrosen 
steigt der Blutkreatiningehalt selten iiber Werte von 25 mg-%o an. Bei der akuten 
Glomerulonephritis werden Werte zwischen 22 und 50 mg-%o dann gefunden, 
wenn auch der Harnstoff des Blutes ansteigt. Werte zwischen 50 und lOO mg-% 
und mehr werden im Insuffizienzstadium der chronischen Glomerulonephritis 
und bei der malignen Sklerose gefunden (ROSENBERG). Aile Versuche, die 
verschiedenen Komponenten des Reststickstoffs getrennt zu bestimmen, haben 
bisher fUr die Prognose und auch fiir die Differentialdiagnose der Nierenerkran
kungen keine groBe Bedeutung gewinnen konnen. 

6. Die Albuminurie. 
Die EiweiBausscheidung im Ham ist und bleibt fUr den Arzt ein Zeichen 

von hochstem Werte fUr das Vorliegen einer Nierenerkrankung. Albuminurie 
ist aber nicht etwa mit Nierenerkrankung identisch, da es eine ganze Reihe 
von Zustanden gibt, bei welchen EiweiB im Ham nachgewiesen wird, ohne daB 
irgendein klinischer Anhaltspunkt fUr das V orliegen einer Nierenerkrankung 
zu finden ist. 

Man darf nicht vergessen, daB auch der Harn des gesunden Menschen Spuren 
von EiweiB enthalt, welche mit den gewohnlichen Reagenzien (Kochprobe, 
Salpetersaure, Essigsaure-Ferrocyankalium) nicht nachweisbar sind, in hoch
konzentrierten Harnen aber mit Sulfosalicylsaure eine hauchartige Triibung 
erkennen lassen. Diese physiologischen Spuren sind nicht gemeint, wenn wir 
von einer Albuminurie sprechen. Die allgemeinen Bedingungen, welche zu einer 
echten AIbuminurie fiihren, sind folgende: 

Erstens konnen die Zellen des Tubularapparates durch korperfremde Gifte 
so geschadigt werden, daB es zum Ubertritt von EiweiB in den Ham kommt. 

Zweitens ist zu bedenken, daB die Nierenzellen gegen jede Durchblutungs
storung aufs hochste empfindlich sind. Eine voriibergehende Starung ihrer Ver
sorgung mit Sauerstoff oder Nahrstoffen fiihrt bereits zu der sog. zirhllatorischen 
Albuminurie. Periphere Abkiihlungen der Extremitaten konnen auf dem Um
wege iiber einen cuto-renalen Reflex bei gesunden Menschen eine Albuminurie 
herbeifiihren1 • So treten nach FABER und CHRISTENSEN 2 bei mehr als 50% 
der Unter~uchten nach kalten Badem EiweiB und Zylinder im Ham auf. 

Drittens fUhrt das Auftreten korperfremder Proteine im Blute zur Albumin
urie. Die Ausscheidung des BENCE JONEsschen EiweiBkorpers ist dafiir ein 
bekanntes Beispiel. Bei Darmkranken kann unter Umstanden korperfremdes 
EiweiB, Z. B. EiereiweiB, resorbiert und in das Blut aufgenommen werden. Auch 
solches EiereiweiB wird als korperfremd von den Nieren mit dem Ham entfemt. 
Vielleicht wird auch das bei der Schwangerschaftsalbuminurie auftretende 

1 BURGER: Beziehungen zwischen Haut und Nierenfunktion. Med. Ges. Kiel, 6. Nov. 
1924. Ref. Klin. Wschr. 1925 I, 283. - SCHLOMKA: Uber Beziehungen thermischer Haut
reize zur Nierenfunktion. Diss. Kiel 1925. 

2 FABER U. CHRISTENSEN: Zit. nach LICHTWITZ: Die Praxis der Nierenkrankheiten. 
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EiweiB als giftiges Protein aus dem Korper entfernt. Die Vorstellung, daB die 
Albuminurie in vielen Fallen als Entgiftungserfolg aufzufassen ist, hat gewiB 
viel Bestechendes fUr sich. Es ist in diesem Zusammenhange auch daran zu 
denken, daB die Stoffwechsel- oder Zerfallsprodukte der Bakterien, soweit sie 
eiweiBartiger Natur sind, durch die Nieren als korperfremde Produkte entfernt 
werden konnen. SchlieBlich bestehen bei vielen Nierenleiden echte Entzundungen 
mit Ausschwitzungen, die stets EiweiB enthalten. Die Quelle des HarneiweiBes 
ist noch umstritten. Die Auffassung, daB es sich vor allem urn das EiweiB 
zerfallener Nierenepithelien handeln solI, ist aus quantitativen Grunden zuruck
zuweisen. Die groBere Menge des HarneiweiBes besteht aus Albuminen, die 
kleinere aus Globulinen. Bei bestimmten Nierenerkrankungen (Lipoidnephrose) 
solI der Globulinanteil ansteigen. Es ist auch zu bedenken, daB bei vielen Nieren
erkrankungen die Zusammensetzung der BluteiweiBkorper sich andert im Sinne 
der Verminderung der Albumine. 

Wenn man von extrarenalen Beimischungen von EiweiB im Harn absieht, 
so konnen also folgende Einflusse zur Albuminurie fUhren: 

1. zentrale auf den Nervenbahnen den Nieren zugeleitete Erregungen, 
2. Anderungen der Nierendurchblutung, 
3. die Beimischung korperfremder oder blutfremder EiweiBkorper zum Elute, 
4. Nierenerkrankungen. 
Fur die zentral bedingte Albuminurie kennen wir eine Reihe experimenteller 

und klinischer Beispiele. So konnte CLAUDE BERNARD durch Stich in den 
vierten Ventrikel bei Tieren eine Albuminurie erzeugen. Psychische Erregungen 
(Examen) konnen Albuminurien bedingen. Hierbei ist es bisher nicht sicher
gestellt, ob die Reize, wie sie z. B. auch eine Commotio cerebri mit sich bringt, 
durch direkten Angriff an den Nierenzellen selbst oder auf dem Umwege uber 
die Vasomotoren zur Albuminurie fuhren. 

Anderungen der Nierendurchblutung, wie sie im groben durch Abklemmung 
der Nierenvene, im geringeren AusmaB durch Sympathicusreizung erzeugt werden 
kann, fuhrt zur EiweiBausscheidung mit dem Harn. Eine groBe Gruppe hierher 
gehoriger Erscheinungen kommt durch reflektorische Vasomotorenbeeinflussung 
zustande. So sieht man nach schweren korperlichen Anstrengungen, sportlichen 
Hochstleistungen, kalten Badern oder UbergieBungen Albuminurie auftreten, 
ohne daB dem eine krankhafte Bedeutung zukommt. 

Wichtig ist, daB nach korperlichen Anstrengungen nicht nur EiweiB, sondern 
auch Zylinder und rote Blutkorperchen in den Harn ubertreten. Wiederholen 
sich die sportlichen Anstrengungen, so kann die Albuminurie zwar geringer 
werden, kann aber auch in gleichem MaBe fortbestehen, ohne daB daraus eine 
funktionelle Beeintrachtigung der Nieren oder gar eine Nierenerkrankung resul
tiert. In vielen Fallen kann planmaBige Ubung die Albuminurie zum Ver
schwinden bringen, wie man auch beim Militardienst festgestellt hat. Wenn man 
diese gutartigen Albuminurien nach kalten Badern und korperlichen Anstren
gungen noch zu den physiologischen Erscheinungen rechnen darf, ist die sog. 
orthostatische Albuminurie schon anders zu bewerten. Hier hangt die EiweiB
ausscheidung von der Korperhaltung abo Der Nachtharn solcher Individuen 
ist eiweiBfrei, der in stehender Korperhaltung gebildete enthalt EiweiB in 
wechselnden Mengen, bis 0,5%0 und daruber. Ausnahmsweise bleibt die Albumin
urie auch bei liegender Korperhaltung bestehen. Sie ist dann als orthostatische 

Biirger, Pathologische Physiologie. 2. Auf!. 27 
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nur daran zu erkennen, daB sie im Stehen erheblich intensiver wird. Diese 
orthostatische Albuminurie ist als Zeichen einer konstitutionellen Minderwertig
keit anzusehen, das vorwiegend bei Leuten jugendlichen Alters mit kardio
vascularen Erscheinungen beobachtet wird (Tropfenherz, sehr ausgepragte 
respiratorische Arrhythmie, psychisch leicht erregbare Herztatigkeit, mechanische 
Ubererregbarkeit der Vasomotoren). Die neurovasculare Unterwertigkeit ist 
gekennzeichnet durch eine dauernde blasse Haut, leicht einsetzendes Frosteln, 
kalte, oft blaulich gefarbte Finger und Zehen und blauliche Flachen an der mar
morierten Haut der Extremitaten. Die Muskulatur ist bei den oft lang auf
geschossenen Individuen schlecht entwickelt, sie sind leicht ermiidbar; es fallt 
an ihnen im Stehen eine Lordose im Bereich der Lendenwirbelsaule auf. Diese 
Lordose ist das auslosende Moment fiir die Albuminurie, welche beim Sitzen, 
bei vomiibergebeugter Haltung auszubleiben pflegt. Schon wenige Minuten 
nachdem der Proband die lordotische Haltung eingenommen hat, tritt in den vor
her eiweiBfreien Ham Albumen iiber. Wird die Ruhelage eingenommen, ver
schwindet die Albuminurie gewohnlich nach 1 Stunde. Die Abhangigkeit der 
Intensitat der orthostatischen Albuminurie von psychischen Einfliissen ist sicher
gestellt. Auch sie macht es wahrscheinlich, daB dieselbe auf dem Umwege iiber 
die Vasomotoren zustande kommt. Die lordotische Haltung macht infolge 
Dehnung der Nierenvenen eine venose Hyperamie des Organs, welche ihrerseits 
in wenigen Minuten zur Albuminurie fiihrt. DaB die schlecht durchblutete 
Niere EiweiB austreten laBt, ist experimentell sichergestellt. Ob aber diese rein 
mechanischen Momente geniigen, um die orthostatische Albuminurie restlos 
zu erklaren, ist fraglich. Man hilft sich mit der Annahme, daB in diesen Fallen 
eine besondere konstitutionelle Empfindlichkeit der Nieren gegen Zirkulations
storungen leichtester Art vorliege, die eine besondere Disposition fiir Albumin
urie schafft. Nach einer iiberstandenen Nierenerkrankung kann eine ahnliche 
Empfindlichkeit der Nierenepithelien zuriickbleiben. In solchen Fallen muB 
eine sorgfaltige Untersuchung des Sediments den Charakter der orthostatischen 
Albuminurie als einer postnephritischen sichem. 

Die Albuminurie der Nierenkranken hat in frischen Fallen nicht selten 
intermittierenden Charakter. Wie das EiweiB in diesen Fallen in den Ham 
hineingelangt, ist noch nicht sichergestellt. GewiB ist, daB es sich nicht um ein 
einfaches Durchtreten von Serumalbumin und Serumglobulin aus dem Blut 
in den Ham handelt, denn das Verhaltnis Globulin zu Albumin entspricht durch
aus nicht dem des Elutes. Ein Durchlassigwerden des "Nierenfilters" in grob
mechanischem Sinn ist schon aus dem einfachen Grunde schwer verstandlich, 
weil in der gleichen Zeit, wo das groBmolekulare EiweiB das Filter passieren soIl, 
die kleinen Harnstoff-, Wasser- und Salzmolekiile zuriickgehalten werden. Die 
Meinung, daB es sich, wie schon bemerkt, um das EiweiB zerfallener Epithelien 
handelt, ist aus quantitativen Griinden zuriickzuweisen, da sonst in bestimmten 
Fallen das gesamte EiweiB der Nieren den Korper durch den Ham in wenigen 
Tagen verlassen miiBte. 

Die letzte Erklarung fiir die feineren Vorgange bei der Albuminurie ist bis heute nicht 
gefunden. LICHTWlTZl weist darauf hin, daB man spezieil bei der lordotischen Albuminurie 
zu einer hiiheren Bewertung der Sekretionsnerven gedrangt sei und erinnert daran, daB die 
Reizung des Nervus sympathicus bei der Speicheldruse zur Produktion eines zaheren, eiweiB
reicheren Speichels fiihre. Wir diirfen auch nicht vergessen, daB jeder Harn Kolloide 

1 LICHTWITZ: Die Praxis der Nierenkrankheiten, Bd.8. 1934. 
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enthiilt (kolloidaler Stickstoff SALKOWSIUS) und daB es sicher flieBende tl"bergiinge zwischen 
dieser Kolloidurie und dem Zustand gibt, welchen wir als Albuminurie bezeichnen. Bei 
allen Erkliirungen bleibt die Schwierigkeit bestehen, daB die Niere mit zunehmender Eiweil.l
durchliissigkeit fiir lonen mehr und mehr impermeabel wird. Soweit es sich um entziindliche 
Ausschwitzungen handelt, ist der ProzeB mit anderen bekannten Vorgiingen zu analogisieren. 
Die Plexus chorioidei produzieren in gesunden Tagen einen nahezu eiweiBfreien Liquor, 
treten an den Meningen Entziindungen auf, so wird der Liquor eiweiBreich. Der gleiche 
Vorgang spielt sich offenbar bei akutentziindlichen Prozessen an der Niere ab und wird 
in histologischen Bildern an den Glomeruli sichtbar. Man muB weiterhin daran denken, 
daB die erkrankte Nierenzelle wie die gesunde eine Zeitlang die Fahigkeit behiilt, korper
fremdes EiweiB zu eliminieren. Es ist sehr wohl vorstellbar, daB toxische Schiidigungen 
gewisse Eiweil.lkomplexe in den Nierenzellen derart denaturieren, daB sie dieselben als zell
fremdes Material zur Ausscheidung bringen und gleichzeitig ihren EiweiBbestand aus dem 
Blute wieder ergiinzen. DaB uns der Nachweis dieser Entartung des EiweiBes bisher nicht 
gegliickt ist, kann an der Unzuliinglichkeit unserer Methodik liegen. Um unverandertes 
Bluteiweil.l handelt es sich jedenfalls nicht. So lOst sich der Widerspruch, daB die kranke 
Nierenzelle einerseits Eiweil.l - das ihr fremd geworden - zur Ausscheidung bringt, was 
man als den Beginn einer Entziindung ansprechen kann, andererseits ihren physiologischen 
Aufgaben der Ausscheidung des harnfiihigen Materials nicht mehr voll gerecht wird. 

7. Hamoglobinurie und Hamaturie. 

Unter besonderen Umstanden kommt es zur Ausscheidung korpereigenen 
Hamoglobins. Solche Hamoglobinurien sind nicht als Zeichen einer Nieren
erkrankung aufzufassen, sondern gewissermaBen als ein Ausdruck dafiir, daB 
das aus den Blutkorperchen ausgetretene Hamoglobin, das von Leber und 
Milz nicht aufgenommen werden kann, im Plasma als blutfremder Stoff zirkuliert 
und - wie andere blutfremde Stoffe - durch die Nieren ausgeschieden wird. 
Eine iiber das physiologische MaB hinausgehende Zerstorung von roten Blut
korperchen mit konsekutiver Hamoglobinurie wird als Folge von Vergiftungen 
mit chlorsauren Salzen, Arsenwasserstoff, Sulfonal, Extractum Filicis und 
frischen Muscheln gesehen. Unter den IiUektionskrankheiten, welche gelegentlich 
eines massenhaften Zerfalls roter Blutkorperchen zur Hamoglobinurie fiihren, 
dominiert die Malaria. Bei der paroxysmalen Hiimoglobinurie kommt es unter 
der Einwirkung von Abkiihlungen besonders der Extremitaten zum anfallsweisen 
Auftreten von Schiittelfrosten, die mit der EntIeerung eines dunkelroten bis 
schwarzroten Hams einhergehen und in wenigen Stunden wieder abklingen. 
Solche Anfalle lassen sich oft schon durch Eintauchen eines Armes in kaItes 
Wasser kiinstlich provozieren. Auch diese Form der Hamoglobinurie ist die 
Folge einer weitgehenden intravascularen Hamolyse. Interessanterweise laBt 
sich der Vorgang in vitro nachahmen. Wird das Gemisch von Hamoglobin
urikerserum und -blutkorperchen bei Gegenwart von Komplement in einem 
Eiswassergemisch einige Minuten lang abgekiihlt und danach auf 370 erwarmt, 
so tritt mehr oder weniger weitgehende Hamolyse ein. Dies Kiiltehiimolysin 
gibt eine positive WASSERMANNsche Reaktion, ohne offenbar mit dem gewohn
lichen Luestoxin identisch zu sein. 

Die sog. Marschhiimoglobinurie hat vielleicht Beziehungen zur orthostatischen 
Albuminurie. Man hat besonders bei jungen Leuten beobachtet, daB sie nach 
lordotischer Haltung das eine Mal EiweiB, ein anderes Mal Hamoglobin mit dem 
Ham ausscheiden. Der Marschhamoglobinurie soIl ein vasomotorischer Reflex 
in der Milz zugrunde liegen, dieser bedingt eine veranderte Durchblutung des 
Organs und eine abnorme Intensitat des physiologischen Blutbaus. 

27* 
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8. Die ()deme der Nierenkranken 1. 

Drei Moglichkeiten sind fUr die Entstehung der l)deme bei Nierenkranken 
gegeben. Nach der ersten Auffassung spielt die Erkrankung der Nieren fUr die Ent
stehung des l)dems die entscheidende Rolle. Sie ist die Ursache fiir die Zuriick
haltung von Wasser und Kochsalz im Blut. Diese Retention schadigt den inter
mediaren Salz- und Wasserwechsel der Gewebe, welcher letzten Endes die Hydrop
sien bedingt 2. N ach der zweiten Auffassung entstehen die l)deme ganz unabhangig 
von der Erkrankung der Niere durch eine primare Schadigung der den inter
mediiiren Salz- und Wasserwechsel besorgenden Organe. Das l)dem ist extrarenal 
bedingt3. Die dritte Auffassung nimmt einen vermittelnden Standpunkt ein, 
indem nebeneinander die Niere und die ilbrigen den Salz- und Wa8serstotfwechsel 
besorgenden Gewebe geschadigt sind und so die Anhaufung von Wasser und 
Mineralien in Haut- und Korperhohlen zustande kommt. Unter den extra
renalen Apparaten, welche den Mineral- und Wasserhaushalt zu regeln haben, 
fallt die Hauptaufgabe sicher den Capillarendothelien zu. Sie konnen durch 
sehr verschiedene Noxen in ihrer Funktionstiichtigkeit beeintrachtigt werden. 
Ernahrungsstorungen allein konnen schwerste l)deme hervorbringen, ohne daB 
die Nieren beteiligt sind (HungerOdeme, S.240). Der sehr komplizierte Wasser
und Salzhaushalt ist weiterhin abhangig von den Wirkungen der inneren Sekrete. 
Das Thyreoidin wirkt z. B. beschleunigend auf den intermediaren Wasser
und Salzwechsel ein 4. Die Substanzen der Hypophyse sind im pharmakologischen 
Versuch sicher wirksam; wieweit sie unter physiologischen und pathologischen 
Bedingungen in diese Verhaltnisse eingreifen ist unbekannt; das gleiche gilt 
fiir das Adrenalin. Unter den angefiihrten Moglichkeiten ist die eine klinisch 
gut gestiitzt, daB namlich die Retention von Kochsalz die Zuriickhaltung von 
Wasser im Korper nach sich zieht. Man kann in bestimmten Fallen durch 
Salzzulagen bzw. Salzentziehung die Hydropsien steigern und mindern. 

Die Zusammensetzung der l)deme ist bei den einzelnen Formen der Nieren
krankheiten verschieden. Bei der Nephrose ist z. B. der EiweiBgehalt des l)dems 
gering, unter 0,1 %, bei der Glomerulonephritis hoch, iiber 1 %. Man hat diese 
starke EiweiBpermeabilitat der GefaBwande bei der akuten Nephritis in Parallele 
gesetzt zu deren EiweiBdurchlassigkeit bei der Ausbildung entziindlicher Ex
sudate und geschlossen, es miisse auch bei der akuten Glomerulonephritis ein 
diffuser entziindlicher ProzeB an den Capillaren sich abspielen. 

Die Verteilung der l)deme ist bei Nieren- und Herzkranken verschieden. 
Das veranderte gedunsene Aussehen der Nierenkranken weist darauf hin, daB 
das l)dem sich besonders gern im lockeren Unterhautzellgewebe der Augenlider 
ansammelt. Die Kranken empfinden beim Erwachen ein Gefiihl der Spannung 
urn die Augen herum, sie zeigen ein milchig blasses Aussehen. Der Hydrops 
der Kreislaufkranken beginnt mit Vorliebe an den tiefsten Punkten beim Stehen 
und Sitzen an den Knocheln, bei liegenden Kranken am Kreuzbein. Diese 
Unterschiede gelten aber nur fiir den Beginn der Erkrankung. Spater breiten 

1 Siehe auch S.240. 
2 WIDAL: Bull. Soc. mad. Hop. Paris 1903. - J. Physiol. et Path. gen. 1913. - Verh. 

dtsch. Ges. inn. Med. 26. Kongr.1909. - STRAUSS: Die chronischen Nierenentziindungen. 
Berlin 1909. - Dtsch. Arch. klin. Med. 105. - Die Nephritiden. Berlin 1916. 

3 VOLHARD: Die doppelseitigen hamatogenen Nierenerkrankungen. Berlin 1918. 
4 EpPINGER: Zur Pathologie und Therapie des menschlichen Odems. Berlin 1917. 
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sich auch bei Nierenkranken die Schwellungen iiber den ganzen Korper aus. Es 
kommt zu einem universellen Hautodem. Friihzeitig entwickelt sich bei vielen 
Nierenkranken ein Hohlenhydraps in der Brust- und Bauchhohle. Die Haut
wassersucht ist klinisch dadurch gekennzeichnet, daB auf leichten Druck 
hin Dellen stehen bleiben. Die Haut ist im ganzen verdickt und hat ihre 
Elastizitat eingebiiBt. Schon var diesem Zustand des sicht- und tastbaren 
Odems beginnt der Korper in Mengen bis zu 6 kg, Wasser festzuhalten. Dieses 
sog. Praodem soll auf einer krankhaften Gewebsquellung beruhen. Die Wasser
ansammlung im Zustande des Odems findet also innerhalb und auBerhalb der 
Zellen statt. 

Die Wasserbewegung durch die Capillarwandungen hindurch wird von dem 
sog. Kolloidosmotischen Druck (Quellungsdruck) beherrscht. Dieser Quellungs
druck der EiweiBkorper wirkt dem auf der Capillarwand ruhenden Druck entgegen. 
Steigt, wie Z. B. bei venoser Stauung der Druck in den Capillaren an, so kommt 
es zum Austritt von Wasser in die Gewebe. tiber den feineren Mechanismus 
der Odementstehung bei Nierenkranken sind wir noch nicht unterrichtet. Da 
das Odem bei akuten Nierenerkrankungen nicht selten den Nierensymptomen 
vorausgeht, hat man an eine selbstandige Erkrankung der Capillaren gedacht 
(Capillaritis universalis). Von manchen Autoren ist eine primare Steigerung 
des Capillardrucks als pranephritisches Symptom angenommen worden. 

9. Der Blutdruck der Nierenkranken. 
Eines der wichtigsten und wertvollsten Symptome vieler Nierenkrankheiten 

ist die allgemeine Capillardrucksteigerung. Ihre Deutung ist nicht einfach; schon 
aus dem Grunde nicht, weil die verschiedenen Organe des Kreislaufs, das Herz, 
das Capillarsystem, das Arterien- und Nervensystem, einzeln oder gemeinsam 
auf die Blutdruckhohe einwirken konnen und bei den Nierenkrankheiten primar 
oder sekundar in wechselnder Starke miterkranken. Unter den auBeren Faktoren 
die auf den Blutdruck einwirken, spielt die Art der Ernahrung, korperliche 
Arbeit und psychische Faktoren eine nicht zu unterschatzende Rolle. Bei Nieren
gesunden beobachtete ich in den Jahren 1917 und 1918 an unserer Heimat
bevolkerung auffallend niedere Blutdruckwerte, wesentlich niedriger als ich bei 
gesunden Soldaten im Felde fand. Diese Tatsache ist am einfachsten mit ali
mentaren Einfliissen - der reizlosen fleischfreien Kost unserer Heimatbevolke
rung - zu erklaren. DaB die Ausschaltung psychischer Faktoren, die Einhaltung 
korperlicher Ruhe bei Nierengesunden und -kranken erniedrigend auf die 
arteriellen Druckwerte einwirkt, ist jedem Anstaltsarzt gelaufig. Am Tage der 
Aufnahme in eine Krankheitsanstalt werden besonders bei Nierenkranken 
haufig um 20-30 mm Hg hohere Druckwerte gefunden als an den Tagen nach 
der Aufnahme, auch dann, wenn besondere Anderungen in dem Ernahrungs
regime nicht Platz gegriffen haben. 

Um tiefer in die komplizierten Verhaltnisse des Blutdrucks bei Nierenkranken 
einzudringen, ist eine gesonderte Betrachtung des Drucks in Capillaren, Venen 
und Arterien notig. Das Capillarsystem wird im allgemeinen als ein in die Strom
bahn eingeschalteter, ziemlich gleichmaBiger Widerstand aufgefaBt. Dabei wird 
haufig vergessen, daB das Capillargebiet nach GroBe und Weite einem dauernden 
Wechsel unterworfen ist. Je nach dem Blutbedarf der einzelnen Organe offnen 
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oder schlieBen sich einzelne Capillaren oder Capillarkomplexe. Nur ein kleiner 
Teil des gesamten Capillarsystems steht dem Blutstrom jeweils offen. Dartiber, 
daB die Capillaren sich selbstandig offnen und schlieBen, daB sie eigenartige 
peristaltische Bewegungen ausfUhren konnen, besteht heute kein Zweifel mehr. 
FUr die Regulation der W iderstiinde kommt daher dem Capillargebiet eine groBe 
Bedeutung zu und damit auch fiir die Regelung des Blutdrucks. Wieweit den 
Capillaren auch propulsatorische kreislauffordernde Eigenschaften innewohnen, 
steht dahin. 

Der Capillardruck ist im akuten Stadium der Glomerulonephritis und bei 
maligner Sklerose erhoht tiber 500 mm H 20, bei benigner Sklerose normal (100 bis 
200 mm H 20). Als Ursache fUr diese Erhohung des Capillardrucks sind vor 
allem die folgenden drei diskutiert worden: 1. das Nachlassen der Widerstande 
im Pracapillargebiet, 2. Erhohung des Venendrucks und damit Erniedrigung 
des arteriovenosen Druckgefalles und 3. schlieBlich eine Zunahme der Widerstande 
im Capillargebiet selbst. 

Die erste Moglichkeit hat wenig Wahrscheinlichkeit ftir sich. Eine allgemeine 
Blutdrucksteigerung ist bei einem Nachlassen des pracapillaren GefaBtonus 
schwer denkbar. Eine Erhohung des Venendrucks ist immer bei kardialer 
Stauung vorhanden, wie sie bei akuter diffuser Nephritis und maligner Sklerose 
nicht selten gefunden wird. Wenn demnach eine kardiale Insuffizienz vorliegt, 
ist die Erhohung des Capillardrucks als Folge des gesteigerten Venendrucks ver
standlich. Der Nachweis einer Steigerung des capillaren Widerstandes selbst als 
Ursache der Zunahme des Capillardrucks ist nicht leicht zu ftihren. Man hat 
dafiir capillarmikroskopische Beobachtungen ins Feld gefiihrt: Verlangerung, 
Schlangelung der Capillaren und Veranderungen der Stromung. Doch sind diese 
Beobachtungen als Ausdruck einer Capillardrucksteigerung mit groBer Reserve 
zu beurteilen. Wertvoll bleibt vorlaufig die Feststellung KYLINs, daB sich 
zwei Gruppen von Hypertonie unterscheiden lassen: 

Eine reine Arterienhypertonie bei benigner Sklerose und eine Form von 
Blutdrucksteigerung mit gleichzeitiger Erhohung des Capillardrucks bei akuter 
Glomerulonephritis (Capillarhypertonie). 

Eine isolierte Steigerung des Venendrucks bei suffizientem Herzen ist an 
Nierenkranken bisher nicht beobachtet; es ist bemerkenswert, wie weitgehend 
der venose Druck von dem arteriellen unabhangig ist. Das zwischen Venen und 
Arterien eingeschaltete Capillargebiet wirkt eben wie ein Wehr. 

Der Arteriendruck zeigt in den einzelnen Stadien der verschiedenen Nieren
erkrankungen ein wechselndes Verhalten. Bei der akuten Glomerulonephritis 
kann die Drucksteigerung bemerkenswerterweise schon einige Tage bis 1 Woche 
vor dem Erscheinen der Nierensymptome einsetzen. Das gilt besonders fUr 
Nephritiden nach Angina und Scarlatina. 1m Stadium der (:)demstarre der 
akuten Glomerulonephritis kann der Druck auf Werte von 150-200 mm Hg 
ansteigen. Auch bei der Eklampsia gravidarum kann die Blutdrucksteigerung 
der Albuminurie vorausgehen. Der Schwangerschaftsangiospasmus ist extra
renal bedingt; die Nierensymptome, das (:)dem der Haut und des Gehirns, die 
Amaurose, die Nekrosen in Leber und Niere sind seine Folgen. FUr andere 
FaIle, besonders die maligne Sklerose, kommt man ohne die Annahme der 
Retention vasoconstrictorisch wirkender Substanzen nicht aus. Verminderung 
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des Nierenparenchyms allein oder Verlegung des arteriellen Stromgebietes in 
einer Niere fiihren nicht unmittelbar zur Blutdrucksteigerung. Experimentell 
herbeigefiihrte Reduktion des Nierenparenchyms fiihrt erst zur Hypertonie, 
wenn die Ausscheidungsfahigkeit des zuriickbleibenden Nierengewebes nicht 
mehr ausreicht, das lehren auch die Exstirpationserfahrungen der Chirurgen. 
Dafiir, daB Retention harnfahiger Produkte in erster Linie fiir die Druck
steigerung anzuschuldigen ist, lassen sich Beobachtungen an Prostatikern 
ins Feld fiihren, bei welchen als Folge der Harnstauung eine fu~tionelle 

Schadigung des Kanalchenepithels in den geraden und gewundenen Harn
kanalchen resultiert; die Nieren verlieren zunachst das Konzentrationsvermogen, 
konnen anfanglich mit Hilfe der kompensatorischen Polyurie die harnfahigen 
Substanzen noch ausscheiden, spater kommt es aber zu Retentionen, die sich 
in einer Erniedrigung des Blutgefrierpunkts in Anhaufung N-haltiger Stoff
wechselschlacken und einer Steigerung des Blutdrucks ankiindigen. Die Cysto
stomie fiihrt in solchen Fallen haufig zu einem rapiden Absinken der Druckwerte, 
z. B. von 250 mm auf 150, von 195 auf 120 mm Hg (GRAUHAN). Dieser prim are 
Sturz der hohen Druckwerte ist zum Teil sicher Folge reflektorischer Einfliisse, 
die durch die plOtzliche Druckentlastung im Splanchnicusgebiet gesetzt werden. 
Wenn aber spater die alten, stark erhohten Druckwerte nicht wieder erreicht 
werden, so spricht das doch sehr dafiir, daB die Druckentlastung reparable 
Schadigungen an den Harnkanalchen ausgeglichen hat und infolge der ge
besserten Ausscheidungsfunktion die Ursache der Drucksteigerung, die retinierten 
Substanzen entfernt werden. 

Welche unter den retinierten Substanzen hier als vor allen blutdrucksteigernd 
anzuschuldigen ist, ist unbekannt. In erster Linie denkt man an stickstoff
haltige Produkte, von denen aber Harnstoff, der das Hauptkontingent der N
haltigen Schlacken darstellt, als unwirksam ausscheidet. Auch Kreatinin bzw. 
Kreatin ist unwirksam, wie ich aus eigener Erfahrung weiB; ebenso das Natrium
urat, wirksam dagegen das Tyramin. An welchen Stellen die hypothetischen 
vasoconstrictorischen Substanzen angreifen, ob zentral oder peripher, wie das 
Adrenalin, ist unbekannt. 

Auch eine artifiziell durch intravenose Injektion hypertonischer Losungen 
gesetzte Plethora kann den Blutdruck urn einen geringen Bruchteil der Norm 
erheben. Dieser Mechanismus spielt aber fiir die Blutdrucksteigerung der Nieren
kranken ebenso wie Wasser und Kochsalzretention eine untergeordnete Rolle. 
Bei den auf Arteriosklerose zuriickzufiihrenden Nierenerkrankungen addieren 
sich die drucksteigernden Momente der arteriosklerotischen Arterienverande
rungen mit den tonisierenden Einfliissen der Retentionsprodukte. Daher werden 
bei den sklerotischen Formen der Nierenerkrankungen die hochsten Blutdruck
werte gefunden. Ob auch Veranderungen in der Adrenalinproduktion bei der 
nephrogenen Hypertonie eine Rolle spielen, ist nicht sichergestellt. Der dauernd 
erhohte Kontraktionszustand der Arteriolen bedingt eine Verengerung der 
GefaBbahn, welche ihrerseits wieder zu einer erhohten Herzarbeit fiihrt. Diese 
wieder hat eine Hypertrophie des Herzens, anfanglich des linken, spater auch 
des rechten Ventrikels und der Vorhofe zur Folge. Die Herzhypertrophie ist ein 
regelmaBiger Befund aller mit chronis chen Blutdrucksteigerungen verlaufenden 
Nierenerkrankungen. 
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D. Storungen der Harnentleerung. 
Der Harn wird kontinuierlich produziert. Die ableitenden Harnwege haben 

die Funktion ihn diskontinuierlich zu entleeren. 1st diese Funktion vollig 
aufgehoben, so tropft der Harn dauernd ab und Patienten, die an diesem Zu
stande leiden, sind in einer sozialen Gemeinschaft unmoglich. Eine Nieren
exstirpation galt bis zum Jahre 1869 als eine absolut tOdliche Operation. Der 
erste Mensch, der sich bewuBt dieser Operation unterzog, tat es nicht wegen 
eines bosartigen Tumors, wegen besonders starker Schmerzen, sondern um den 
unertraglichen Zustand, den fiir ihn eine bestehende Harnleiterfistel bedeutete, 
beseitigen zu lassen. Die ableitenden Harnwege setzen sich zusammen aus den 
Nierenkelchen, dem eigentlichen Nierenbecken, dem Harnleiter, der Blase und 
der Harnrohre. Diese Organe stellen ein zusammengehoriges System aufeinander
folgender Hohlraume dar, die durch engere Stellen voneinander getrennt sind, 
die durch ein wechselndes Spiel von Weitstellung und SchluB, die rhythmische 
Entleerung des Harns ermoglichen (Kelchhalse, Beckenharnleiterverbindung, 
Harnleiterostium und Blasensphincter). 

Die Harnblase stellt einen innen mit Schleimhaut ausgekleideten Hohlmuskel 
dar. Die einzelnen Muskeln verlaufen teils in langsgerichteten, teils in zirkularen 
Bahnen, das ganze Organ kugelformig umgebend. Der Aufbau des Organs besteht 
in seinen contractilen Teilen lediglich aus glatter Muskulatur, in welche Ganglien
zellen in reichem MaBe eingelagert sind. Besonders zahlreich finden sich Nerven 
und Ganglienzellengruppen an der Einmiindungsstelle der Ureteren in die Blasen
wand. Die Muskulatur der Blasenwand befindet sich in wechselndem Zustande 
tonischer Kontraktion, sie kann in ruhendem Zustande sich zunehmender 
Fiillung derart anpassen, daB die Wandspannung oder der Binnendruck annahernd 
gleich bleibt. Auch dann, wenn die Blase sich nicht zur Entleerung ihres Inhalts 
kontrahiert, lassen sich mit entsprechendenAufnahmevorrichtungen automatische 
Bewegungen registrieren. BERNTROpl unterscheidet zwei Typen solcher Kon
traktionsformen. Die eine tritt unmittelbar nach Einfiihrung der Aufnahme
vorrichtung in die Harnblase ein und zeigt einen ganz unregelmaBigen Kurven
verlauf, wahrend die zweite Gruppe von Bewegungen sich durch regelmaBige, 
wenig frequente Kontraktionen auszeichnet. Ais Temperaturoptimum fiir diese 
spontanen Zusammenziehungen wurden 39-400 C fiir Saugetiere gefunden. 
Es ist wahrscheinlich, daB diese automatischen rhythmischen Kontraktionen von 
intramuralen Blasenzentren ausgelOst werden, denn auch nach Durchtrennung 
aller zur Blase ziehenden Nerven zeigen sich nach anfanglicher HarnverhaItung 
bald wieder periodische Spontanentleerungen der Blase. Kommt es aus irgend
welchen Griinden zu einer Stenosierung der Urethra, so ist die Folge eine kompen
satorische Hypertrophie der Muskulatur, welche in ausgepragten Fallen das Bild 
der Balkenblase darbietet. 

Der Entleerungsmechanismus der Blase ist kompliziert. Bei Sauglingen voll
zieht sich die Austreibung des Harns vollig automatisch. Der Reiz fiir die 
Entleerung ist entweder ein entsprechender Fiillungszustand der Blase oder auch 
ein von auBen her wirkender EinfluB (z. B. Abkiihlung der Unterbauchgegend). 

Eine geordnete Entleerung der Harnblase setzt das Zusammenspiel ver
schiedener Muskulaturen voraus. Der in der Ruhe tonisch kontrahierte Sphincter 

1 BERNTROP: Arch. neerI. Physiol. 7, 55-59 (1922). 
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vesicae erschlafft, der Detrusor zieht sich kraftig zusammen und treibt den 
Ham im Strahle aus. Das Muskelspiel der Blase erhalt seine Impulse von einem 
mit zahlreichen flachen Ganglienknoten durchsetzten, in der Gegend der Ein
mundungsstelle der Ureteren gelagerten dichtem Nervengeflecht, dem Plexus 
vesicalis. Dieser Plexus vesicalis steht unter der Doppelherrschaft des sympathi
schen Systems (Plexus hypogastricus) und des parasympathischen Systems (Nervi 
pelvici). AuBerdem munden in den Plexus vesicalis Fasem aus dem sacralen 
Teil des Grenzstrangs ein. Wird der unterste Ruckenmarksabschnitt, der Conus 
terminalis, zerstort, so hort die willkiirliche Beherrschung der Blase auf, das 
gleiche gilt fur jede Durchtrennung des Riickenmarks in irgendeiner Hohe. Wahr
scheinlich verlaufen die fUr die Blasenfunktion wichtigen Bahnen in den Hinter
strangen des Ruckenmarks. Man nimmt nach dem Gesetz der gekreuzten Inner
vation an, daB in den Nervi pelvici anregende Impulse fUr den Detrusor und 
hemmende fiir den Sphincter geleitet werden und umgekehrt der Plexus hypo
gastricus gleichzeitig den Detrusortonus schwacht und den Sphincter zu starkerer 
Kontraktion anregt. Durchtrennung der Nervi pelvici macht die Blasenentleerung 
unmoglich. Erkrankungen, welche lediglich den Austreibungsapparat oder aus
schlieBlich den VerschlieBungsmechanismus betreffen, kennen wir nicht. 1st das 
Ruckenmark an irgendeiner Stelle geschadigt, so ist die willkurliche Eroffnung 
der Blase unmoglich, die Blase wird ubermaBig durch abnorme Fullung gedehnt, 
was schlieBlich zu einer Zwangsentleerung fUhrt, bei der nur eine geringe Menge 
von Ham ausgestoBen wird (Ischuria paradoxa). Bleiben die zentralen Impulse 
fur die Blasenentleerung dauemd aus, so setzt wieder eine mehr automatische 
Tatigkeit der Blasenentleerung wie beim Saugling ein. Jedoch ist die Entleerung 
nie restlos und geschieht, ohne daB die Patienten etwas von der Entleerung 
empfinden. Bei Ausschaltung der GroBhirnfunktion (Commotio cerebri, Apo
plexien) fant der Dehnungsreiz der Blase fort, die Blase stent, wenn nicht fur 
rechtzeitige Entleerung gesorgt wird, infolge ihrer ubermaBigen Fullung einen 
bis zum Nabel reichenden Tumor dar. 

Eine besondere Form der Blasenentleerungsstorungen ist die Enure8i8 der 
Kinder, die meist als eine konstitutionelle Erkrankung beschrieben wird. Wird 
sorgfaltig danach gefahndet, so laBt sich in vielen solcher FaIle eine Spina bifida, 
besonders mit Hilfe des Rontgenverfahrens auffinden. Es ist naheliegend, daB 
hier Myelodysplasien im Spiele sind, namentlich weil nicht selten gleichzeitig 
ein mehr oder weniger ausgebildeter KlumpfuB sich nachweisen laBt, derselbe 
ist auf leichte sensible oder motorische Lahmungserscheinungen, oft auch nur 
auf Storungen im Muskelgleichgewicht zUrUckzufuhren, welche ihrerseits durch 
die Ruckenmarksschadigung bedingt sind. 

Die Erkrankungen der ableitenden Harnwege spielen in der Medizin eine 
sehr groBe Rolle. Es sind ausgesprochen haufige Erkrankungen. Von besonderer 
Bedeutung sind die Erschwerungen des Hamabflusses. An den verschiedensten 
Stellen von der Niere, bis zur Hamrohrenmiindung kann der normale AbfluB 
des Urins behindert oder aufgehoben werden. Die Folge ist eine Stauung ober
halb des Hindemisses, die, wenn sie leichteren Grades ist, durch eine Hyper
trophie der oberhalb gelegenen Teile kompensiert wird. In der Regel geht diese 
Hypertrophie der Wand mit einer Lumenerweiterung einher. Genugt dieser 
Kompensationsvorgang nicht, so dehnt sich die Erweiterung nierenwarts aus. 
Eine derartige Erweiterung bleibt nicht ohne Ruckwirkung auf die Nieren-
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funktion. Die Harnproduktion leidet Not, weil der tubulare Apparat der Niere 
auf einen gesteigerten Druck im Nierenbecken mit Atrophie reagiert. Die 
Kanalchen erweitern sich, vor allem tritt aber eine Verkiirzung des einzelnen 
Nephrons ein, so daB der Glomerulus naher an die Endverzweigungen heranriickt. 
Diese hydronephrotische Atrophie fiihrt zu einer Aushohlung der Niere, in deren 
diinnen Parenchymmantel die Glomeruli aber lange erhalten bleiben. Da bei 
Erhaltensein des Glomerulus auch eine Regeneration des atrophierten Kanal
chens moglich ist, sind diese Zustande einer Riickbildung durch Aufhebung des 
AbfluBhindernisses zugangig. 

Mit dieser Riickwirkung auf das sezernierende Parenchym ist aber die Be
deutung der Harnstauung nicht erschOpft. Die Resistenz der abfiihrenden 
Harnwege gegen bakterielle Infektionen ist abhangig von einem ungestorten 
AbfluB. AIle Stauungen begiinstigen das Haften und Wirksamwerden von 
bakteriellen Infektionen. Ein weiterer Folgezustand der Harnstauung ist die 
Bildung von Konkrementen in den erweiterten Hohlraumen der Kelche des 
Nierenbeckens und der Blase. Tritt eine derartige Harnstauung im Wachstums
alter auf, so kann die oben erwahnte Dilatation zu einem echten Wachstumsreiz 
werden, d. h. eine Niere, die schon im Kindesalter in ihrem AbfluB gehemmt 
wird, wachst weit iiber das vorgesehene MaB hinaus zu gro(3en unformigen Sacken 
aus, die oft das doppelte und dreifache der Lange einer normalen Niere erreichen 
(kongenitale Hydronephrose) 1. 

Die haufigsten Ursa chen der AbfluBbehinderung der Harnwege sind kon
genitale Anomalien (Bildungen von Klappen und unvollkommenen Membran
verschliissen), weiterhin Verlegungen des Lumens durch Konkremente, die sowohl 
als Ursache, wie auch als Folgezustande von Verengerungen Bedeutung haben 
konnen. Eine sehr groBe Rolle spielen die Folgezustande von Entziindungen 
(entziindliche Stenosen), die sich am haufigsten in der mannlichen Harnrohre 
abspielen, aber auch durch Erkrankungen der den Harnwegen benachbarten 
Organe (Wirbelsaule, Appendix, weibliche Genitalorgane) verursacht werden 
konnen. Als dritte Ursachenreihe kommen die Geschwulstbildungen in Frage, 
zu denen auch die H ypertrophie der Prostata gerechnet werden kann. 

XVI. Die Storungen der Hautfllnktionen. 
Die mannigfachen Funktionen der menschlichen Haut werden durch ihren 

eigentiimlichen Bau ermoglicht. Sie dient dem Gesamtorganismus einerseits 
als Schutzorgan gegen chemische und mechanische, weniger gegen thermische 
und elektrische Schiidigungen. Sie leistet die wesentliche Arbeit bei der physi
kalischen Warmeregulierung, sie tritt besonders in pathologischen Fallen als 
A usscheidungsorgan in den Dienst des Stoffwechsels. Die Haut ist fernerhin 
Tragerin wichtiger Sinnesorgane. 

Ihre Funktion als Schutzorgen wird durch ihren anatomischen Bau am 
raschesten verstandlich. Die menschliche Haut besteht aus der Epidermis, 
die sich aus dem auBeren Keimblatt entwickelt und der Cutis und Subcutis, 
welche beide aus dem mittleren Keimblatte entstehen. Die Epidermis schiitzt mit 
ihrer Hornschicht (dem Stratum corneum) die darunter liegenden Schichten des 
Corium und der Tela subcutanea vor dem Eindringen von Fliissigkeiten und 

1 GRAUMAN: Wachstum und Form derHydronephrosen. Arch. klin. Chir.180, 517 (1934). 
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Gasen. Sie wirkt einer Austrocknung des cutanen und subcutanen Gewebes 
entgegen und bildet einen schwer durchdringlichen Wall fUr die Mikroben. 
Das Stratum corneum der Epidermis besteht aus platten verhornten kernlosen 
Zellen, welche an besonders exponierten Stellen der Haut (Hand teller und 
FuBsohle) in vielen Schichten ubereinander gelagert sind. Diese Hornschicht 
besitzt ein sehr schlechtes Warmeleitungsvermogen und ist gleichzeitig wegen 
ihres relativ geringen Wassergehalts ein schlechter Elektrizitatsleiter; beide 
Eigenschaften gewahren der Haut einen relativ guten Schutz gegen thermische 
und elektrische Alterationen. 

Das Sekret der Talgdrusen, welches fein uber die ganze Hautoberflache 
verteilt ist, gewahrt der Haut einen Schutz gegen Austrocknung. Die yom 
subcutanen Fettgewebe befreite und nur aus der Epidermisschicht und subcu
tanen Bindegewebe bestehende Haut ist von BURGER und SCHLOMKA1 auf ihren 
Stickstoff-, Wasser- und Cholesteringehalt untersucht worden. Der Cholesterin
gehalt der Trockensubstanz der menschlichen Haut nimmt mit zunehmendem 
Alter ab von rund 900 mg auf 300 mg- %. Ebenso faUt der Wassergehalt von 
etwa 75 auf 60% abo Die Haut verarmt mit zunehmdem Alter also an Wasser 
und Cholesterin. Die Abnahme an Cholesterin ist mit einem Schwund der drusigen 
Elemente der Haut mit zunehmendem Alter zu erklaren. Uber den Gesamtfett
gehalt der Haut (Epidermis einschlieBlich Unterhautbindegewebe) liegen zu
verlassige Erfahrungen bisher nicht vor. 1Jber den Fettgehalt der verhornten 
Epidermisschichten ist folgendes bekannt 2 : 

Tabelle 14. 
Lipoidgehalt der Schupp en von Patienten mit Dermatitis exfoliativa. 

Gesamtcholesterin- Gehalt an Phosphorlipoidgehalt 
Gesamtlipoid - gehalt der Schuppen treiem Chole- der Schuppen 

gehalt der --------
Schuppen 

I 

in % der sterin in % 

I 

in % der der Gesamt· in % in % Gesamt- lipoide in % Gesamt· 
lipoide lipoide 

7,2 1,50 22,8 20,5 0,19 2,50 
8,2 1,70 22,1 20,1 0,22 2,68 
7,3 1,34 18,3 16,8 0,23 3,15 
6,9 1,23 17,9 16,2 0,19 2,75 

Diese Werte sind bezuglich des Gesamtlipoidgehalts der Schuppen so niedrig, 
daB die Vermutung naheliegt, daB sie sich auf mangelliaft getrocknetes Ausgangs
material beziehen. 

Wir haben daher in nachfolgender TabeUe nach eigenen mit Dr. chern. 
BLANKENBURG durchgefuhrten Analysen den Lipoidgehalt von Schuppen der 
Normalhaut, welche sich in LameUen nach Insolation abstieB, mit dem Lipoid
gehalt der Hautschuppen von Psoriasiskranken verglichen. Die Schuppen wurden 
bis zur Gewichtskonstanz getrocknet. Die TabeUe zeigt, daB der Lipoidgehalt nor
maIer getrockneter Hautschuppen sicher geringer ist als derjenige von Haut
schuppen der Psoriasiskranken. Auch der Gehalt an Cholesterin und Phosphatiden 
ist bei der gesunden Haut geringer als an der Haut von Kranken_ mit Schuppen
flechte. Bemerkenswert ist, daB nur 4 % der Gesamtlipoide aus Cholesterin 

1 BURGER U. SCHLOMKA: Z. exper. Med. 63, 105 (1928). 
2 ROTHMAN U. SCHAAF: Chemie der Haut. 
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Tabelle 15. 
Lipoidgehalt der Hautschuppen von Psoriasiskranken. 

Gesamtlipoidgehalt Gesamtchol es teringehal t Gehalt an freiem Phosphorlipoidgehalt 
der getrockneten der Schuppen Cholesterin 

Schuppen in % der I in%der I in%der % in % Gesamtlipoide in% Gesamtlipoide in % Gesamtlipoide 

1. a) 21,11 1,00 4,73 0,88 4,17 1,20 
I 

5,68 
b) 21,18 0,98 4,63 0,88 4,16 1,18 I 5,66 

Mittelwerte 21,15 0,99 4,68 0,88 4,17 1,19 I 5,67 
2. 19,91 0,93 4,67 0,63 3,15 1,15 

I 
5,77 

Lipoidgehalt von Schuppen der normalen Haut nach Insolation. 

3. 17,25 I 0,74 4,31 0,47 2,75 0,75 4,35 

bestehen. Dr. BLANKENBURG hat in dem Schuppenfett der Psoriasiskranken 
auBer dem Cholesterin nicht unbetrachtliche Mengen anderer unverseifbarer 
Substanzen nachgewiesen. Wir glauben, daB diese Befunde eine weitere Stutze 
fUr unsere Auffassung sind, daB der Psoriasis eine Storung des Lipoidstoff
wechsels zugrunde liegt. 

Ob die Einfettung der Haut allein auf dem Wege uber die Talgdrusen 
erfolgt oder ob nicht auch die Hautcapillaren die Fahigkeit der Fettexkretion 
besitzen, ist bisher nicht sichergestellt. Auf Grund pathologisch-histologischer 
Beobachtung von mir und GRUTZ1 sind wir zu der Uberzeugung gekommen, 
daB die Capillarendothelien bestimmter GefaBprovinzen speziell der Haut als 
Fettexkretionsorgane gelten mussen. 

KREIBIeR hat auf Grund solcher histologischer Untersuchungen angenommen, 
daB die Capillarendothelien unter pathologischen und normalen Verhaltnissen 
mehr oder weniger groBe Mengen von Lipoiden enthalten. Dieser Lipoidgehalt 
der Hautcapillarendothelien weist darauf hin, daB offen bar die GefaBe dieses 
Gebietes die Aufgabe der Elimination uberschussiger Blutlipoide besitzen. 

Wird das menschliche Hautfett durch Abreibung der Haut durch Petrolather
Gazebausche gewonnen und dieses in Soxhlet extrahiert, so zeigt der Ruckstand 
des Atherextrakts eine goldbraune bis gelbe Farbe ohne besonderen Geruch. 
Interessant ist, daB 40-45% dieses Atherextrakts unverseifbar sind. Nur 1 % 
des Atherextrakts sollen Cholesterin darstellen. Daneben kommt ein hochmole
kularer einwertiger gesattigter Alkohol vor, welcher vielleicht mit dem von 
AMESEDER dargestellten Eikosylalkohol C20H 410H identisch ist. Die Haut ist 
am Fettstoffwechsel fraglos beteiligt. Bei fettreicher Kost hat man eine betracht
liche Vermehrung des gesamten Hautfetts gefunden 2. Auch die Tatsache, daB 
bei dem Xanthoma t7lberosum und anderen cutanen Lipoidosen, bei welchen es 
zu gewaltigen Ablagerungen von Lipoiden in der Haut kommt, eine Dauerhyper
lipamie gefunden wird, scheint mir fUr Zusammenhange zwischen Haut- und 
Fettstoffwechsel zu sprechen. Durch eine fett- und lipoidarme Kost laBt sich 
der Blutlipoidspiegel senken. Gleichzeitig werden die Xanthomknoten der 
Haut kleiner und verschwinden zum Teil ganz. So viel scheint sicher, daB die 
spezifischen Bestandteile des Hautfettes groBtenteils aus den Fetten des Korpers 

1 BURGER u. GRUTZ: Arch. f. Dermat. 166, H. 3 (1932). 
2 LEUBUSCHER: Uber die Fettabsonderung des menschlichen Korpers. Kongr. inn. 

Med. 1899, 457. 
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bzw. der Nahrung herruhren. Neben den Fetten mit langer Kohlenstoffkette 
und den hochmolekularen Alkoholen werden an der Hautoberflache stets fluchtige 
Fettsauren mit niedriger C-Atomenzahl abgesondert: Essigsaure, Propionsaure, 
Buttersaure, Isovaleriansaure und Caprylsaure sind nachgewiesen worden. Ob 
dieselben aus den Talg- oder SchweiBdrusen stammen, ist nicht bekannt. Die zum 
Teil unangenehm riechenden Duftstoffe verdanken ihre Entstehung sekundaren 
Zersetzungen an der Oberflache. Es sollen aber auch unter Vermeidung solcher 
sekundarer Zersetzungen sich von der Haut und ihren Drusen abgeschiedene 
Riechstoffe isolieren lassen. 1m wesentlichen handelt es sich urn fluchtige Fett
sauren (Caprylsaure). Gelegentlich ist der SchweiB der AchselhOhlen blau bis 
schwarz verfarbt. Dieser Farbstoff wird mit dem Indigo identifiziert und soIl 
aus dem Farbstoff Indoxyl entstehen. 

Ich habe mit UMBER eine Alkaptonurikerfamilie beobachtet, bei deren Mitgliedern in 
beiden Achselhi:ihlen eine sonderbar grtinbraune Verfarbung auffiel. Die Farbe ging teil
weise in einen mit Ather getrankten Wattebausch tiber. Offenbar handelt es sich hier um 
eine ochronotische Beimengung des Talgdrtisensekrets der Achselhi:ihlen und nicht um 
alkaptonurischen SchweiB. Denn im SchweiB selbst, von dem ich 50 ccm sammeln konnte, 
zeigte sich nicht die geringste Spur von Alkaptonsaure1 . Bei Diabetikern geht Aceton 
in den SchweiB tiber und verleiht der Haut des Patienten einen charakteristischen Geruch. 

Bei den Tieren sind die Hautgertiche geschlechtsspezifisch und spielen im Geschlechts
leben eine bedeutsame Rolle. 

Die SchweifJabsonderung steht unter der Herrschaft des vegetativen Nerven
systems. Sie kommt unter physiologischen Bedingungen durch Erregung cere
braler und spinaler Zentren zustande. Die durch auBere Warme auszulOsende 
SchweiBsekretion bleibt in dem Versorgungsgebiet durchschnittener peripheri
scher Hautnerven aus. Auch durch elektrische Reize soIl auf reflektorischem 
Wege SchweiBsekretion ausgelOst werden. Eine Steigerung des Kohlensaure
gehalts des Blutes wirkt gleichfalls als Reiz fUr die spinalen und cerebralen 
SchweiBzentren. Von den bekannten pharmakologischen SchweiBmitteln wirken 
die Salicylpraparate wahrscheinlich auf das Zwischenhirn; Strychnin, Campher 
und Ammoniak wirken auf dem Wege uber die spinalen Zentren. Die wirk
samsten Mittel greifen an den peripheren Endigungen der SchweiBnerven an, 
das Pilocarpin, Muscarin und Physostigmin. Unter pathologischen Bedingungen 
kann an umschriebenen Hautpartien oder auch an einer Korperhalfte die SchweiB
sekretion vermehrt, in anderen Fallen vermindert oder total aufgehoben sein. 
Bekannt sind die unter psychischen Alterationen auftretenden Hand- und FuB
schweiBe der Neurastheniker. Generalisierte Erregung der SchweiBdrusen kann 
unter den verschiedensten Bedingungen yom vegetativen Zentralapparat aus
gelost werden. Der Schmerz, die Angst, die qualenden stenokardischen Anfalle, 
akute Blutverluste, Magen- und Darmperforationen, besonders solche, die zum 
Kollaps gefUhrt haben, sind haufig von einem profusen SchweiBausbruch be
gleitet. 1m einzelnen ist der Mechanismus noch wenig aufgeklart; man hilft 
sich mit der Vorstellung eines cerebralen Reflexvorganges. 

Auch die Abbauprodukte des EiweifJstoffwechsels gehen teilweise in den 
SchweiB uber. Die gesamte Stickstoffabgabe der Haut in 24 Stunden schwankt 
offenbar zwischen 0,2 und 0,4 g. Fur die Frage der Exkretion stickstoffhaltiger 
Substanzen durch die Haut ist es schwierig Beimengungen, die aus den Horn
substanzen der Epithelien stammen, zu vermeiden. Wir selbst fanden beim 

1 UMBER u. BURGER: Dtsch. med. Wschr. 1913 II. 
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Gesunden nach einstiindigem Schwitzen im heiBen Bade und nach Filtration 
des Badewassers durch Berkefeldfilter etwa 0,14 g Stickstoff. DaB bei schwerer 
korperlicher Arbeit erhebliche Stickstoffverluste durch die Haut auftreten, ist 
auch von anderer Seite gefunden. BENEDICT hat bei schwerer Arbeit am Labo
ratoriumsfahrrad in 1 Stunde 0,22 g Stickstoff erhalten, CRAMER nach 12500 mkg 
Arbeit 1,88 g Stickstoff im SchweiB nachgewiesen. Diese Tatsachen sind von 
besonderer Bedeutung, wenn es gilt, die Haut als Exkretionsorgan bei Storungen 
der Nierentatigkeit in Anspruch zu nehmen. Mein Lehrer LEUBE machte schon 
darauf aufmerksam, daB auf der Haut von Uramikern sich gelegentlich Harn
stoffkrystalle bilden. Mir selbst ist es gelungen, durch konsequente Anwen
dung der Badetherapie und entsprechenden diatetischen Behandlung bei einem 
Uramiker den Reststickstoffgehalt des BIutes von 134 mg- % auf 74 mg- % inner
halb von 2 Monaten zu senken. Nach einstiindigem heiBen Bade fanden wir 
statt 140 mg Stickstoff in der Norm 700 mg N, in dem durch Porzellankerzen 
filtrierten Badewasser. Wenn auch die 8pontane vikariierende Ausscheidung 
von Stickstoffschlacken bei Nierenkranken durch die Haut keine groBe Rolle 
spielt, so scheint mir die frillier geiibte Badebehandlung doch aus dem Grunde 
gerechtfertigt zu sein, weil mit dem vermehrt gebildeten SchweiB erhebliche 
Mengen N-haltiger Substanzen den Korper verlassen. So hat H.ARNACK im 
Schwitzbad im Laufe von 1 Stunde 1 g Harnstoff aus dem SchweiB gewonnen. 
1m DampfbadschweiB des Menschen solI die Harnstoff-N-Konzentration sogar 
die doppelte Hohe der BIutharnstoff-N-Konzentration erreichen. Auch Spuren 
von Harnsaure und Ammoniak und Serin sind im SchweiB nachgewiesen worden. 

trber die Bedeutung der Hautpigmente im Dienste des Schutzes vor den 
chemischen Einwirkungen der Sonnenstrahlung besteht noch keine volle "Ober
einstimmung. Die auffalligen Differenzen in der Farbung der verschiedenen 
Menschenrassen sind durch den ungleichen Farbstoffgehalt der Epidermis und 
des Papillarkorpers bedingt. Mit Hille der Dioxyphenylalaninreaktion (Dopa
reaktion) laBt sich zeigen, daB in der Haut zwei Arten von Pigmentzellen vor
kommen: die Pigmentbildner (Melanoblasten) und die Pigmenttrager (Chro
matophoren). Durch das Dioxyphenylalanin werden nur die Pigmentbildner 
in der Epidermis dunkel, nie gibt die gewohnliche Pigmentansammlung in der 
Cutis diese Dunkelung. Dieses von den Chromatophoren der Cutis beherbergte 
Pigment dringt sekundar von der Epidermis aus ein. Bei Schiidigungen der 
Epidermis kann diese das Pigment nicht festhalten, die Cutis wird in solchen Fallen 
mit Pigment imbibiert. Das laBt sich experimentell erzeugen durch Kohlen
saureschnee, Radium und Rontgenschadigungen der HautI. Bei normaler "Ober
pigmentierung durch Sonnenbraunung kommt keine Spur von Pigment in die 
Cutis. Bei der stark pigmentierten Haut der Neger enthalten samtlich Schichten 
der Epidermis, auch die des Stratum corneum Pigment; aber auch die Chromato
phoren der Cutis sind so stark vermehrt, daB ihr Durchschnitt, der beim kau
kasischen Menschen ungefarbt ist, beim Neger dunkel erscheint. Die eigenartigen 
als Ohloasma uterinum bezeichneten Hyperpigmentationen im Verlaufe der 
Graviditat, die im Gesicht, an der Linea alba, am Warzenhof und an der Vulva 
besonders stark ausgebildet sind, treten interessanterweise auch bei anderen 
- pathologischen - Veranderungen der Genitalorgane, z. B. malignen Tumoren, 
auf. Bei schwerer Lungen- und Bauchfelltuberkulose mid bei Kachexien, die 

1 MIseHER: Arch. f. Dermat. 139, 313 (1922). 
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sich nach allgemeiner Carcinose einstellten, werden solche Ryperpigmentationen 
ebenfalls beobachtet. Man geht wohl nicht fehl, hierfiir Anomalien im inter. 
mediaren EiweiBabbau anzuschuldigen, bei welchen die aromatischen Komplexe 
eine besondere Rolle spielen mogen. Auf die besonderen Verhaltnisse der Pig. 
mentation bei Morbus Addison wurde im Kapitel X eingegangen. 

Die Pigmentation der menschlichen Raut ist in einer anatomisch, in einer 
im einzelnen noch nicht ergriindeten Weise yom Nervensystem abhangig. Fiir 
diese Anschauung werden eine groBe Reihe klinischer Beobachtungen angefiihrt. 
Beim Vitiligo - der besonders haufig in Begleitung nervoser Storungen auf· 
tritt - wurden im Bereich der Ryperpigmentation Sensibilitatsstorungen beob· 
achtet. Die eigentiimlich symmetrische Anordnung der Vitiligoflecken spricht 
gieichfalls fur eine Mitbeteiligung des Nervensystems. 

Eine Reihe von Stoffwechselkrankheiten laBt charakteristische Veranderungen 
der Rautfarbe erkennen. Bei der Xanthosis diabetica nimmt die Raut eine 
citronengelbe Farbe an, welche besonders ausgepragt ist an den FuBsohlen und 
den Randinnenflachen. Diese Xanthosis kommt nicht nur bei Diabetikern, 
sondern dann zustande, wenn die Nahrung reich an Pflanzenfarbstoffen, Carotin 
und Lutein ist. Auch der sog. Mohrrubenikterus der kleinen Kinder kommt auf 
diese Weise zustande. Die Xanthosis ist also, wie REINHARD und ich zuerst 
zeigten, alimentar bedingt (Naheres s. S.288). Beim sog. Bronzediabetes nimmt 
die Raut eine graubraune Farbe durch Speicherung eisenhaltiger und eisen· 
freier Pigmente an. Auch bei Storungen des Purinstoffwechsels speziell bei der 
Gicht nimmt die Raut in oft noch undurchsichtiger Weise an der Allgemein. 
stoffwechselstorung teil. 

Wirkungen von Hautreizen auf tieferliegende Organe. Wird die Raut durch 
einen Reiz getroffen, so pflanzt sich dieser auf dem Wege uber das Zentral· 
nervensystem auf die Organe des Kreislaufs und der Atmung fort. Schwache 
Rautreize von einiger Ausdehnung bedingen infolge ausgedehnter GefaBver. 
engerung ein Steigen des Blutdrucks, Pulsbeschleunigung und einen leichten 
Anstieg der Temperatur im Korperinnern. Starke Rautreize dagegen machen 
nach anfanglicher Verengerung eine Erweitel'ung der GefaBe und infolge Ab· 
kuhlung des Blutes in den oberflachlichen GefaBen ein Sinken der Temperatur. 
Gleichzeitig fallt der Blutdruck. Bei der therapeutischen Anwendung von Raut· 
reizmitteln sind diese Erscheinungen von der GroBe des gereizten Rautgebietes 
abhangig. Bei umschriebenen Reizen werden meBbare Veranderungen des 
Blutdrucks und der Temperatur vermiBt. Ausgedehnte Kaltereize, die etwa 
durch eine kalte Dusche bewirkt werden, lOsen beim Menschen einen Still· 
stand der Atmung aus, dem bald tiefe Inspirationen folgen. Leichtere 
Rautreize regen die Atemtatigkeit an, eine Erfahrung, welche bei der 
Wiederbelebung asphyktischer Neugeborener oder Ertrunkener praktische 
Anwendung findet. 

Bekanntlich wird von hautreizenden Mitteln bei der Behandlung von naher 
oder ferner gelegenen Entziindungen reichlicher Gebrauch gemacht. Eine Er· 
klarung fur die gunstige Einwirkung wird heute darin gesehen, daB die Raut· 
reizung nicht nur eine Erweiterung der in der Oberflache, sondern auf reflektori· 
schem Wege auch der in der Tiefe gelegenen GefaBe bedingt. Die reichliche 
Blutzufuhr verdiinnt die toxischen Stoffe und beschleunigt ihren Abtransport. 
Bei schmerzhafter Pleuritis kann ein starker Rautreiz (Warme, Jodpinselung) 
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rasch zu einer Milderung der Beschwerden fiihren. Wird einem Tier Kongo-
16sung in die Brusthohle injiziert, so kann starke Hautreizung offenbar durch 
Erweiterung der PleuragefiiBe die Resorption erheblich beschleunigen. Auch 
bei manchen Formen von Kardialgie laBt sich durch Applikation starkwirkender 
Hautreize der Schmerz gelegentlich rasch beheben. Bei Erkrankung innerer 
Organe kommt es auf reflektorischem Wege in scharf umschriebenen Gebieten 
zu Schmerzen und "Oberempfindlichkeiten der Haut. HEAD hat fUr bestimmte 
Organe mit groBer GesetzmaBigkeit solche korrespondierenden Hautzonen ab 
gegrenzt, welche bei Erkrankung des Organs eine deutliche Hyperasthesie auf
weisen. Entwicklungsgeschichtlich lassen sich diese HEADschen Zonen so er
klaren, daB der Korper gewissermaBen aus einer Reihe von Segmenten zusammen
gesetzt ist. Diese Segmente bilden bei den niederen Tieren eine physiologische 
Einheit, indem der ihnen entsprechende Riickenmarkabschnitt sie mit moto
rischen und sensiblen Nerven versorgt. Untereinander werden diese durch die 
langen Nervenstrange gewissermaBen verkniipft. Reste dieser segmentaren An
ordnung sollen die HEADschen Zonen beim Menschen darstellen. Im Laufe der 
Entwicklung haben sich nun die Organe gleichsam gegen die Hautoberflache 
verschoben, so daB eine HEADsche Zone nicht unmittelbar ilber dem ihr zuge
horigen Organ zu liegen braucht. Ebenso wie die Erkrankung tiefgelegener 
Organe sich in Zonen gesteigerter Empfindlichkeit der Haut abzeichnen kann, 
sollen dank der bestehenden nervosen Beziehungen auch therapeutische Ein
wirkungen von den HEADschen Zonen her - in der oben geschilderten Weise
auf die inneren Organe moglich sein. Die Erkrankung eines in der Tiefe ge
legenen Ganglions z. B. projiziert sich auf die Haut in Gestalt des Herpes 
zoster. Dabei scheint haufig die hamorrhagische Entziindung des Ganglions -
ob auf infektioser oder auf toxischer Basis bleibe dahingestellt - das Primare 
zu sein. Oft haben auch rein mechanische Lasionen des Spinalganglions 
typische Herpeseruptionen der Haut zur Folge. 

Beziehungen zwischen Hautaffektionen und ErnahrungsstOrungen sind lange 
bekannt. Der "Milchschorf", die Crusta lactea der alten Arzte, weist darauf 
hin, wie lange man schon den Zusammenhang von falscher bzw. einseitiger 
Ernahrung und Erkrankung der Haut kennt. Die arztliche Erfahrung lehrt, 
wie giinstig die Ekzeme der "exsudativen" Kinder durch eine entsprechende 
Anderung des Nahrungsregims beeinfluBt werden konnen. Langjahrige gemein
same Studien mit GRUTZ haben mich davon iiberzeugt, daB auch die Psoriasis als 
eine Stoffwechselstorung aufzufassen ist, welche durch fettfreie Ernahrung fast 
mit absoluter RegelmaBigkeit giinstig beeinfluBt werden kann. In vielen Fallen 
gelingt es, die Hauterscheinungen durch ein fettfreies Nahrungsregime voll
standig zur Abheilung zu bringen (s. Abb. 39, S. 320). 

Unendlich vielgestaltig sind die Hauterscheinungen bei der sog. Idiosyn
krasie. Die "Oberempfindlichkeit gegen EiereiweiB, Krebse, Erdbeeren, Apfel
sinen usw. zeigt sich haufig zuerst in Form einer Nesselsucht (Urticaria), 
welche nach GenuB dieser Nahrungsmittel bei "Oberempfindlichen auftritt. In 
vielen Fallen gehen die Symptome an der auBeren Haut, solchen an den Schleim
hauten der luftfiihrenden Wege und des Darmkanals parallel. Nicht selten hat 
man Gelegenheit, z. B. bei Asthmatikern, in der Zeit der Anfalle starkes Jucken 
der Ekzeme der Haut zu beobachten, welches in der anfallsfreien Zeit vollkommen 
verschwindet. Solche und eine groBe Reihe ahnlicher Erfahrungen lehren, daB 
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die cutanen Erkrankungen nur Stigmata einer allgemeinen Schadigung des 
Organismus darstellen. 

Gesteigerte Lichtemptindlichkeit der Haut wird bei der Porphyria congenita 
beobachtet. Bei dieser Erkrankung wird mit dem Harn so reichlich Porphyrin 
ausgeschieden, daB er eine tiefburgunderrote Farbe annimmt. Das Porphyrin 
hat eine photosensibilisierende Eigenschaft. Es kreist im BIute und wird zum 
Teil in der Haut abgelagert. In typischen Fallen geniigt eine Sonnenbestrahlung 
von einigen Minuten, urn an der exponierten Haut Blasenbildungen entstehen 
zu lassen (Hydroa aestivale). Die Blasen konnen vereitern, die Haut nekroti
sieren und vernarben, schlieBlich kommt es an den dem Licht ausgesetzten Stellen 
zu schweren lepraahnlichen Verstiimmelungen, besonders im Gesicht und an 
den Handen. Das im Korper kreisende Porphyrin ist Uroporphyrin und Kopro
porphyrin. Es solI sich dabei nicht um einen fehlerhaften Hamoglobinabbau, 
sondern um eine Storung im normalen Aufbau handeln. Die Veranderungen 
der Haut treten nicht nur nach Bestrahlungen mit Sonnenlicht, sondern auch 
nach Rontgenbestrahlung und nach Behandlung mit dem an ultravioletten 
Strahlen reichen Bogenlicht auf. 

Die Haut bei Erkrankungen innersekretorischer Drusen. Die mannigfachen 
Beziehungen der Storungen inkretorischer Organe zu den Hautveriinderungen sind 
im einzelnen noch wenig durchforscht. Auf die eigentiimliche Hautpigmentation 
beim Morbus Addison wurde auf S. 228 hingewiesen. Die myxodematose Ver
dickung der Haut bei Unterfunktion bzw. Ausfall der Schilddriise, ihre be
sondere Zartheit und Glatte bei 1)berfunktion derselben besonders beim Morbus 
Basedow wurde bereits betont. Wie weitgehend die Haut und ihre Anhangs
gebilde unter der Einwirkung des Keimdriisensekrets stehen, zeigen die erwahnten 
Pigmentationen der Haut zur Zeit der Graviditat (Chloasma uterinum), die 
Hypertrichosis gravidarum, die Veranderungen der Haut in der Menopause. 
Beim Mann hat besonders die Fruhkastration typische Veranderung der Haut 
und des Haarkleides zur Folge. 

Die Frage, wie hoch man die Mitarbeit der Haut bei den Immunisierungs
prozessen einzuschatzen hat, ist sehr verschieden bea:ittwortet worden. Von einigen 
wird ihr eine nach innen gerichtete Schutzfunktion zugesprochen. Danach 
solI das menschliche Hautorgan den Korper nicht nur vor auBeren Schadigungen 
bewahren, sondern es kommt demselben auch eine besondere Rolle bei der 
tlberwindung der Infektionskrankheiten zu (Esophylaxie). So will man beob
achtet haben, daB Tabiker und Paralytiker gerade im Friihstadium ihrer Lues 
nur an sehr geringen Hauterscheinungen gelitten haben. Infolge der mangeln
den Hautreaktion sollen die Immunkorper in zu ungeniigender Menge gebildet 
worden sein, um den nervosen Organen ausreichenden Schutz zu verleihen oder 
die eingetretene Erkrankung zu iiberwinden. Sicher ist, daB man Tiere durch 
intracutane Applikation abgetoteter Bakterien immunisieren kann; bei der 
Schutzpockenimpfung, bei der Tuberkulinapplikation nach PETRUSCHKY, PONN
DORF, MORO u. a. sind ahnliche Vorstellungen laut geworden. Wieweit in diesen 
Fallen das Hautorgan selbst die Antikorperproduktion iibernimmt, ob es sich 
iiberhaupt um Antikorper handelt, wieweit nach Resorption des Antigens 
andere Organe beteiligt sind, bleibt eine offene Frage (Naheres s. Kapitel XIV). 

Viele konstitutionelle Eigentiimlichkeiten dokumentieren sich durch erne 
besondere Reaktionsweise der Haut auf mechanische Alterationen. Die 

Burger, Pathologische Physiologie. 2. Auf!. 28 
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mannigfache Art der HautgefiifJreaktionen auf schwache und mittelstarke Reize 
(Dermographia alba und rubra) , die Urticaria factitia, das irritative Reflex
erythem zeigen in ihrer verschiedenartigenAuspriigung die wechselndeAnspruchs
fiihigkeit der Hautvasomotoren. 

XVII. Altern und Krankheit. 
Sehr viele im Laufe des Lebens im menschlichen Korper eintretende Ver

iinderungen, welche seine Funktionen mehr oder weniger beeintriichtigen, sind 
nicht die Folgen pathologischer, sondern physiologischer Vorgange. Sie sind aufs 
engste verkniipft mit den Erscheinungen des Alterns, welche schicksalsmaBig 
eintreten und irreversible sind. Die Abgrenzung dieser physiologischen Alterns
erscheinungen gegeniiber pathologischen Vorgiingen ist mit geniigender Sicherheit 
durchaus noch nicht auf allen Gebieten gelungen. Seit vielen Jahren hat Ver
fasser sich mit seinen Mitarbeitern bemiiht, fUr die physiologischen Alterns
vorgiinge gesichertes Material beizubringen1 • 

In den meisten Lehrbiichern der Physiologie fehlt eine Darstellung des 
Alternproblems. Ich sehe es als eines der wesentlichsten Phiinomene des 
Lebendigen iiberhaupt. Allen Autoren, die gegen eine rein materialistische Auf
fassung biologischer V organge sturmlaufen, miiBte die Tatsache des Alterns 
der Individuen und ein tieferes Eindringen in seine Problematik eine wertvolle 
Waffe sein. Die Klinik unterscheidet zwar Kinder- und Greisenkrankheiten 
und gibt den besonderen Ablauf krankhafter Vorgiinge fUr den Anfang und 
dasEnde des Lebens zu. An der Tatsache des stiindigen Wandels des Individuums 
im Laufe des Lebens geht sie aber voriiber, ohne fUr ihre Zwecke daraus Nutzen 
zu ziehen. Das Problem des Alterns erschopft sich nicht in der Erkenntnis einer 
materiellen Wandlung der chemischen und histologischen Struktur des Indi
viduums im Laufe des Lebens, auch nicht in der -oberzeugung, daB diese 
Strukturwandlungen zwangslaufig zu Anderungen der Funktionen AniaB geben, 
sondern hat in einem tieferen Sinne Beziehungen zu den Urphiinomenen des 
Lebendigen. Zu diesen Urphiinomenen rechne ich das Gediichtnis. Wir sind 
gewohnt unter "Gediichtnis" ein rein geistiges Phanomen zu verstehen, das wir 
mehr oder weniger scharf an das Gehirn gebunden sehen. In einem allgemein 
biologischen Sinne miissen wir jedoch jeder lebenden Zelle die Funktion des 
Gedachtnisses zusprechen. Die Tatsachen der Vererbung sind anders nicht zu 
begreifen. Wir sind davon iiberzeugt, daB der Mensch im Laufe des Lebens 
nicht nur geistige und seelische ErIebnisse als Erinnerungsmaterial stapelt, 
sondern daB alle Zellen seines Korpers von den materiellen Einfliissen der 
Umwelt (Klima, Nahrung, GenuBgiften, Krankheitserregern) beeindruckt 
werden. Solche "Engramme" werden im Laufe des Lebens immer zahlreicher. 
Sie konnen als Erinnerungsmaterial unserer Leibessubstanz unsern forschenden 
Blicken verborgen bleiben. Bei besonderen Gelegenheiten und vielleicht be
sonders gearteten Individuen treten sie als allergische Phanomene in das Blick-

1 BURGER u. Mitarbeiter: Beitrage zur Physiologie des Alterns. I-X. Z. exper. Med. 
00 (1927); 08, 710 (1928); 61, 465 (1928); 63, 105 (1928); 80 (1932); 96, 722 (1935); 98, 295 
(1936); 99 (1936). - BURGER: Die chemischen Altersveranderungen des Organismus und 
das Problem ihrer hormonalen Beeinflullbarkeit. Verh. Ges. inn. Med. Wiesbaden 1934. -
BURGER: Weg und Ziel der Alternsforschung. Med. Welt 1934. 
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feld unserer klinischen Beobachtung. Vielleicht sind auch einzelne Tatsachen 
aus der homoopathischen Lehre unter dem Gesichtswinkel des Zellgedachtnisses 
fiir allerfeinste unterschwellige Lebensreize unserem Verstandnis naher zu 
bringen. Soviel ist klar: nicht nur unser Geist und unsere Seele, sondern auch unser 
Korper sammelt im Laufe des Lebens Erfahrungen. Wir pflegen solche korper
liche Erfahrungen nicht unter den Begriff des Gedachtnisses zu subsummieren 
und vergessen, wenn wir von Allergie und Immunitat sprechen, daB das Zell
gedachtnis eine Voraussetzung fiir die genannten Vorgange und seine An
erkennung eine "Denknotwendigkeit" ist. So tragt nach unserer Auffassung 
der alternde Mensch die Runen seines Lebens nicht nur in seinem Antlitz, sondern 
in der Totalitat seiner Person: in seinem Geist, seiner Seele und seinem Korper. 
Wie die Plastizitat eine Eigenschaft alles I~ebendigen ist, so ist die dauernde 
Umpragung des Individuums durch seine Umwelt ein wesentliches Phanomen 
des Alterns. "Wir tragen von allen Ereignissen unseres Lebens die organischen, 
humoralen und psychologischen Male in uns (CARRELl). Nicht nur fiir den 
Arzt, sondern auch fUr den Kranken ist jede KranklIeit ein neues Erlebnis. Die 
Art, wie er sich mit diesem Erlebnis seelisch und willensmaBig auseinander
setzt, ist in jeder Altersstufe verschieden. Wenn wir auch den "Geist als Wider
sacher" der Seele nicht anerkennen, so glauben wird doch beim alternden 
Menschen ein Auseinanderleben der Seele und des Geistes zu sehen. Der wache 
Geist lernt immer noch seine zunehmenden Erfahrungen zu ordnen und kritisch 
zu verwenden. Die Krankheitseinsicht hilft ihm iiber manche Beschwerden 
hinweg. Die Seele des alternden Menschen aber entbehrt zunehmend der 
"hormonalen Warmetonung". Seine seelische Straffung, eine wesentliche Voraus
setzung fiir das Genesenwollen, laBt nacho So hat schon aus diesen Griinden das 
Kranksein fUr den jungen und alten Menschen eine andere Bedeutung. Diese 
Erkenntnisse sind uralt. Ein priesterliches Arzttum hat von ihnen heilenden 
Nutzen gezogen. Wir meinen aber, daB der physiologische und klinische Unter
richt bei intensiverer Beschaftigung mit dem Problem des Alterns, das letzten 
Endes ein iibermaterielles, metaphysisches ist, die "Erlebnismedizin", zu einem 
Teil wenigstens lehrbar machen kann und sich so am besten gegen den Vorwurf 
einer rein materiellen Dogmatik sichern wiirde. Diese programmatischen Satze 
leiten sich her aus dem Bemiihen um ein tieferes Verstandnis fiir die Physiologie 
der Alternsvorgange her. Die Tatsachen, welche eine Patkologie des Alterns 
begriinden, sind nur zum geringen Teile bekannt und geordnet. Mit dem Schlag
wort "Progeria" lassen sie sich nicht abtun. 

Die Frage, ob Altern, Bterben und Tad Eigenschaften aller lebenden Orga
nismen sind, wird von WEISSMANN fiir die Einzelligen verneint. Die einzelligen 
Organismen zerfallen, nachdem diese eine Zeitlang gelebt haben, in zwei Teil
stiicke, von denen jedes ein neues und selbstandiges Individuum darstellt. Der
selbe Vorgang kann sich bei sorgfaltiger Versuchsanordnung unbegrenzte Male 
wiederholen. Das individuelle Leben wird zwar beendet, der Tod tritt aber 
nicht ein. Aus diesem Grunde hat man von der Unsterblichkeit der Einzelligen 
gesprochen. Wahrend die Protozoen sich also unter giinstigen auBeren Ein
fliissen unbegrenzt fortpflanzen, sind die M etazoen im groBen gesehen aIle dem 
Tode verfallen. Die Ursache des Alterns, Sterbens und Todes der Metazoen 
suchen wir in der Tatsache der Zellstaatenbildung. Wenn wir diesen Staat wieder 

1 CARREL: Der Mensch, das unbekannte Wesen. 
28* 



436 Altern und Krankheit. 

zertrtimmern, so konnen wir einzelne seiner Teile in sog. Gewebskulturen lange 
tiber den Tod des Individuums hinaus am Leben erhalten. 

FUr die Klinik ist es von groBer Bedeutung, die schicksalsmaBigen Wand
lungen des Organismus sowohl in statischer wie dynamischer Beziehung genau 
zu kennen. Dieselben Reize - mechanische oder toxische -, welche von einem 
jugendlichen Organismus prompt beantwortet werden, beantwortet der alternde 
Organismus trage und verzogert. Der Jugendliche wird z. B. bei einer Lungen
entziindung stets mit hohem Fieber reagieren, der Greis kann ohne Temperatur
steigerung eine ausgedehnte Entztindung des ganzen Lungenlappens tiberstehen. 
Die statischen mit dem Alter verkntipften Wandlungen der Gewebsstruktur 
lassen sich an solchen Geweben am besten verfolgen, welche am Betriebsstotf
wechsel wenig beteiligt sind und gleichzeitig einen moglichst geringen Eigenstotf
wechsel besitzen. Als solche Gewebe sind alle diejenigen anzusprechen, welche 
keine oder eine nur geringe eigene Capillarversorgung aufweisen und bei denen 
deshalb sowohl der Antransport der Nahrungsstoffe wie der Abtransport der 
Stoffwechselendprodukte mehr oder weniger ausschlieBlich auf dem Wege der 
Diffusion durch eine weite Gewebszwischenstrecke vor sich gehen muB. Um 
einen gemeinsamen Begriff fUr diese Gewebe mit verlangsamten Eigenstoff
wechsel zu schaffen, habe ioh sie bradytrophe Gewebe genannt. Zu diesen brady
trophen Geweben rechnen der Knorpel, die Linse, die Hornhaut, die Substantia 
propria des Trommel£ells und bestimmte Wandschichten der groBen GefaBe. 
Systematische chemische Untersuchungen dieser bradytrophen Gewebe, die Ver
fasser mit seinem Mitarbeiter SCHLOMKA u. a. durchfUhrte, brachten ihn zu 
folgender Auffassung: Das alternde Gewebe wird zunehmend wasserarmer; das 
AusmaB dieser Wasserverarmung ist fUr die einzelnen untersuchten Gewebs
arten verschieden. Prinzipiell aber laUt sich dieser Vorgang an allen brady
trophen Geweben nachweisen. Entsprechend der Wasserverarmung kommt es 
zu einer Konzentration der Kolloide. Das Gewebe wird zunehmend stickstoff
reicher, weil die EiweiBkonzentration zunimmt. Mit diesem durch Wasserver
armung und Stickstoffanreicherung charakterisierten EintrocknungsprozefJ sind 
eine Reihe sekundarer Veranderungen verkntipft. Die Eukolloiditat der Pro
teine ist gestort. Es kommt zu einer Art Protoplasmahysterese. In den ver
anderten Gewebskolloiden werden eine Reihe von Schlacken eingelagert, fUr 
welche die Loslichkeitsbedingungen mit dem Alter immer schlechter werden. 
Systematisch untersucht wurden als Beispiele solcher Schlackenstoffe fUr die 
Mineralien das Calcium und fUr die organischen Substanzen das Cholesterin. 
Solche in die bradytrophen Gewebe eingelagerten Substanzen, welche fur die 
physiologischen und strukturellen Aufgaben der Organe keine Bedeutung haben, 
wurden von uns als Schlackensubstanzen bezeichnet. Diese Schlackensubstanzen 
reichern sich, wie uns Analysen ergeben haben, mit zunehmendem Alter in den 
Geweben immer mehr an. Einen sichtbaren Eindruck fUr diese Einlagerung 
von Schlackensubstanzen in die bradytrophen Gewebe sehen wir in dem Arcus 
senilis corneae, dem Greisenbogen. 

Neben dieser schicksalsmaBigen Wandlung in der Struktur der Gewebe, 
welche wir mit einem kurzen Kennwort als Eintrocknungsprozesse mit Einlage
rung von Schlackensubstanzen bezeichnen konnen, ist die Abnahme der normalen 
Proliferationsfiihigkeit in den germinativen Geweben fUr die Alternsvorgange 
charakteristisch. Mit Hilfe fraktionierter Resistenzbestimmungen an den roten 
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Blutkorperchen laBt sich zeigen, daB das Blut jugendlicher Individuen gegen 
hypotonische Salzlosungen mehr resistente Erythrocyten enthalt als das Blut 
alter Individuen. Den Grund sehen wir darin, daB das Blut Jugendlicher reicher 
ist an jungen Erythrocyten als das der Greise. Die Altersschichtung der roten 
Blutkorperchen verandert sich also mit zunehmendem Alter infolge Abnahme 
der germinativen Kraft des erythropoetischen Apparats1 • 

Auf anderem Wege ist LECOMTE DE Nouy zu der Vorstellung einer Abnahme 
der Proliferationsfahigkeit der Gewebe gekommen, indem er die Vernarbungs
geschwindigkeit von genau ausgemessenen Wundflachen bestimmte. Die Ver
narbungsgeschwindigkeit ist bei normalen Wundverletzungen vom Alter des 
Verwundeten abhangig. Man hat aus solchen Beobachtungen den Begriff der 
"inneren physiologischen Zeit" abgeleitet. Vom Standpunkt dieser physiolo
gischen Zeit her betrachtet, geschieht in einem Sternenjahr bei einem Kinde 
viel mehr als bei einem Greis. 

Fiir die Klinik sind die Ergebnisse der dynamischen Alternsforschung von 
wesentlich groBerer Bedeutung als die der statischen. Wahrend die letztere sich 
vor allem mit den Wandlungen der Gewebsstrukturen befaBt, will die dynami
sche Alternsforschung die Wandlungen der Funktionen in ihrer Abhangigkeit 
vom Alter zahlenmaBig festlegen. Systematische Studien auf dem Gebiete der 
dynamischen Alternsforschung sind noch nicht viele vorhanden. Fiir die Atmungs
funktionen ist von Bedeutung, daB die vitale Kapazitat im Laufe des Lebens 
in einer Kurve ablauft, deren Gipfelpunkt etwa im 35. Lebensjahr erreicht wird. 
Von da ab zeigt sich eine regelmaBige Verminderung. 1m 66. Lebensjahr ist 
die Vitalkapazitat oft schon auf die Halfte ihres Hochstwertes gesunken. Die 
Ursachen dafiir sind in extrapulmonalen und intrapulmonalen Faktoren gelegen. 
Unter den extrapulmonalen spielt die zunehmende Rippenknorpelstarre, deren 
Ursache in einer zunehmenden Wasserverarmung und Verkalkung gegeben ist, 
die bedeutsamste Rolle. Unter den intrapulmonalen Faktoren ist neben der 
Parenchymatrophie (Altersemphysem) die zunehmende Starre der bronchialen 
Knorpeltederung der wichtigste. 

Von gro(3erer Bedeutung sind die mit dem Alter verknilpften Funktionsiinde
rungen der Kreislauforgane. Das Verhalten des Blutdrucks hat an einem groBen 
Material mein Mitarbeiter SALLER studiert und gefunden, daB der Blutdruck 
mit zunehmendem Alter ansteigt. Diese altersgebundene Blutdruckerhohung 
ist bei Frauen sehr viel mehr ausgepragt als bei Mannern. Die Kurve des alterns
gebundenen Blutdruckanstiegs verlauft bei Mannern kontinuierlich, wahrend sie 
bei Frauen einen in die Zeit der Menopause fallenden deutlichen Knick erkennen 
laBt. Dieses zwischen dem 40. und 50. Lebensjahr bei Frauen einsetzende An
schnellen des Blutdrucks hat man mit Recht auf die Umstellung der Ovarial
funktion bezogen. Auch an den kleinsten Gefii(3capillaren lassen sich mit dem 
Alter verkniipfte Funktionsanderungen nachweisen. Die mechanische Reizung 
der Haut zeigt nach einer gewissen Latenzzeit eine deutliche Rotung im Gebiet 
der gereizten Capillaren. Eine Verfolgung dieses Phanomens in den verschie
denen Altersstufen laBt eine lineare Abhiingigkeit der dermographischen Latenz
zeit vom Lebensalter erkennen. Die Capillaren des alteren Menschen erweitern 
sich auf einen bestimmten Reiz hin langsamer als bei jiingeren Menschen 2. 

Die FiiUung des GefaBsystems ist bis zu einem gewissen Grade von seiner Lage 

1 HUNDT: Diss. Bonn 1936. 2 KESSLER, MARG.: Klin. Wschr. 1933 II, 1413. 
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im Raum abhangig. Der erhobene Arm zeigt eine geringere Fiillung, also ein 
geringeres Gesamtvolumen als der gesenkte. Diese mit Hilfe der Plethysmo
graphie leicht zu verfolgenden Volumschwankungen werden mit zunehmendem 
Alter immer geringer. Fur diese Erscheinung hat HEINRICH! in meinem In
stitut vor allem die Abnahme der Anpassungsfiihigkeit der Capillaren und Arte
riolen mit zunehmendem Alter verantwortlich gemacht. Auch der Blutumlauf 
scheint nach dem gleichen Autor2 mit Hilfe der Kohlensauremethode bestimmt 
im Alter langsamer zu sein als in der Jugend. 

Uber die Veranderung der Herzfunktion mit zunehmendem Alter sind wir 
besser unterrichtet. Der erfahrene Rontgenologe liest aus einer Veranderung 
der linken Kontur des Herzens, die manchmal mit einer geringen VergroBerung 
des Organs verknupft ist, den Typus des Altersherzens abo Elektrokardio
graphische Messungen an dem in meinem Institut gesammelten Material zeigten 
die Tatsache des zunehmenden Linksuberwiegens im hoheren Alter 3. Vielleicht 
sind diese Veranderungen am Herzen mit der Altersanderung der Struktur und 
Funktion der GefaBe verkniipft. Schwieriger zu deuten ist die gleichfalls an 
unserem Material gefundene Zunahme der relativen Systolendauer 4• Um diese 
zu erklaren, kommt man wohl ohne die Annahme einer primaren Strukturande
rung im Herzmuskel selbst nicht aus. Welcher Art dieselbe ist, ist noch un
bekannt. Vielleicht hangt sie mit der von den Pathologen beschriebenen braunen 
Atrophie des Herzmuskels zusammen. Nicht selten findet man bei alten Menschen, 
welche keinen anderen klinischen Befund und keine subjektiven Beschwerden 
haben, Uberleitungsstorungen. Wenn bei solchen Greisen das Krankheitsgefiihl 
und die Zeichen einer Kreislaufstorung fehlen, so liegt das an der Vita minima, 
welche diese alten Leute fuhren und welche offenbar keine Anspruche mehr an 
die Kreislauforgane stellt. 

Die mit dem Alter abnehmende Muskelkraft ist eine bekannte Tatsache. 
Auch hier haben systematische Untersuchungen einen erheblichen Unterschied 
der Abnahme der Muskelkraft in den einzelnen Gebieten aufgedeckt. Aber nicht 
nur die Kraft, sondern auch das prompte Zusammenspiel der einzelnen Muskeln 
und das prazise Arbeiten des neuromuskularen Apparats andert sich mit zu
nehmendem Alter. Diese Tatsachen lassen sich, wie LUDWIG KLAGES nachweist, 
auch aus der Handschrift ein und desselben Menschen in den verschiedenen 
Lebensjahren nachweisen. Es zeigt sich in der Handschrift des Alten eine Ab
nahme der Vitalitat zugunsten des Intellekts; die verminderte Gestaltungskraft 
druckt sich in der groBeren RegelmaBigkeit der Handschrift der alten Menschen 
aus. Ahnliche Probleme, welche allerdings aus dem physiologischen weit in das 
geistige Gebiet hinuberspielen, lassen sich aus der "Handschrift" des Kunst
lers, wie sie in seinen Werken in Farbe und Stein niedergeschrieben ist, ableiten. 
BRINCKMANN hat in seinem Buch "Spatwerke groBer Meister" in vergleichen
den Betrachtungen ahnlicher Entwurfe und ihrer Behandlung im jungen und 
hohen Alter interessante Aussagen gemacht uber die veranderte geistige Hal
tung in den Alterswerken groBer Meister. 

Betrachtet man die zur Zeit vertretenen Auffassungen yom Wesen des Alterns 
der organisierten Tiere und des Menschen, so konnen zwei grundsatzlich 

1 HEINRICH: Diss. Bonn 1935. 2 HEINRICH: Z. exper. Med. 96, 722 (1935). 
3 KREUTZMANN: Diss. Bonn 1935. - SCHLOMKA u. KREUTZMANN: Z. klin. Med. 129 (1936). 
4 SCHLOMKA u. RAAB: Z. Kreislaufforsch. 28, 673 (1936). 
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verschiedene Meinungen unterschieden werden. Nach der einen Auffassung spielt 
sich der eigentliche AlternsprozeB zunachst ganz vorwiegend an einem Organ 
bzw. Organsystem abo Das bevorzugte Altern dieses Systems bedingt erst sekun
dar und beherrscht weitgehend das "Altern" der anderen Organe und schlieB
Hch des ganzen Organismus. Eine der bekanntesten Formulierungen derartiger 
V orstellungen ist der Satz: "Der Mensch hat das Alter seiner GefaBe." Dieser 
Anschauung zur Folge altert also primar und allen anderen Organen voran- . 
eilend das GefaBsystem. Daraus solI dann eine allmahliche immer mangel
hafter werdende Blutversorgung der Organe resultieren. Die schlecht mit Blut 
versorgten Organe verfallen einer anatomischen und funktionellen Involution, 
deren endliche Folge der physiologische Tod des Organismus ist. Andere wieder 
verlegen den primaren und dominierenden Alternsvorgang in das Nervensystem. 
Diese Meinung wird abgeleitet von der Beobachtung einer mit fortschreitendem 
Alter zunehmenden Pigmenteinlagerung in die Ganglienzellen des Riickenmarks 
und des Gehirns. Nach dieser hauptsachlich von MUHLMAN vertretenen Theorie 
solI die mit fortschreitendem Alter zunehmende Pigmenteinlagerung eine Ver
schlackung der Ganglienzellen eine allmahliche Vernichtung ihrer Funktion zur 
Folge haben. Die von den Ganglienzellen den verschiedenen Organen zugehen
den und zukommenden - auch "trophischen" - nervosen Impulse sollen 
infolge dieser Verschlackung der Ganglienzellen immer schwacher und seltener 
werden, woraus die Erscheinungen der Alternsinvolution resultieren. 

In neuerer Zeit wurde die Vorstellung einer primii,ren Involution der Keim
drusen als Ursache des Alterns in den V ordergrund geriickt. Auf Grund dieser 
Vorstellungen ist die Lehre von der Verjiingung (STEINACH) ausgebaut worden, 
welche bekanntlich den Standpunkt vertritt, daB es moglich sei, durch kiinst
lichen Ersatz der altersatrophischen Keimdriisen oder ihrer Hormone den Alterns
prozeB des ganzen Organismus wieder riickgangig zu machen. Nach dieser 
Vorstellung von einem primaren Altern der Ganglienzellen oder der GefaBe 
oder der Keimdriisen mit nachfolgender Alternsinvolution des Gesamtorganis
mus verlauft der AlternsprozeB also zweiphasig oder heterochron. Verfasser 
hat demgegeniiber auf Grund der mit seinen Mitarbeitern gefundenen Tat
sachen die Auffassung vertreten, von einem synchronen Altern des Organismus 
und seiner Organe. Dieser Auffassung zur Folge altern die einzelnen Organe 
gleichzeitig und harmonisch, indem jedes einzelne Organ und Gewebe einem 
gleichen fiir den ganzen Organismus geltenden Alternsgesetz folgt. Der Alterns
vorgang wird zwar durch die individuelle Konstitution, die ArtzugehOrigkeit 
und gewisse erbliche Faktoren beherrscht. Das andert aber nichts an der Tat
sache des synchronen Alterns der Gewebe. 

Fiir den Arzt sind die Kenntnisse von dem physiologischen Ablauf der Alterns
vorgange von groBer Bedeutung. Es wird noch viel Miihe und Arbeit kosten, 
das AusmaB der physiologischen Einschrankungen der Funktionen mit zunehmen
dem Alter richtig zu erfassen. Die arztliche Erfahrung hat aber schon ein weites 
Tatsachenmaterial dafiir gebracht, daB das Ansprechen des Organismus auf be
stimmte Infektionen in jedem Alter ein anderes ist. Das "biologische Reak
tionsvermogen" ist eben zu keiner Stunde des Lebens das gleiche. Der einzelne 
Mensch kann daher in diesem Sinne niemals in gleicher Weise erkranken. Struk
tur und Funktion seiner Organe andern sich von Jahr zu Jahr und damit. muB 
sich auch der Krankheitsablauf, selbst wenn die krankmachenden Ursa chen die 
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gleichen bleiben, wandeln. DaB diese Auffassungen richtig sind, dafur sprechen 
schon die Tatsachen des gehauften Vorkommens einzelner Erkrankungen in 
bestimmten Lebensabschnitten. Es gibt eben nicht nur "Kinderkrankheiten", 
sondern auch Krankheiten des gereiften Alters, z. B. Ulcus ventriculi und Krank
heiten, die uns jenseits der Hohe des Lebens befallen (Krebs). Fur die Infek
tionserreger scheint das Altern der Gewebe mit seiner Anderung des fur sie 
gunstigen Nahrbodens verknupft zu sein. Das gilt z. B. fUr die Erreger des 
Gelenkrheumatismus. 

Aber nicht nur fUr die Krankheitserkennung und Deutung des wechselnden 
Gesichts der Krankheiten in den einzelnen Lebensstufen ist die Kenntnis der 
Physiologie des Alterns von Bedeutung, sondern im weiten Umfange auch fUr 
unser therapeutisches Handeln. Die Dosierung unserer Arzneimittel sollte ge
wissermaBen nicht nur nach dem Gewicht geschehen, sondern wir muBten uns 
gegenwartig halten, daB, ganz abgesehen von den Tatsachen der Gewohnung, 
die Reaktion auf ein und dieselbe Menge des gleichen Medikaments in den ver
schiedenen Altersstufen wechselt. Wir brauchen nur auf die mit zunehmendem 
Alter sich andernden, auf physiologische Reize hin einsetzenden GefaBreak
tionen hinzuweisen, um zu verstehen, daB auch Reaktionen auf pharmakolo
gische Mittel in den verschiedenen Lebensstufen ungleich sein werden. Dieses 
Gesetz gilt nicht nur fur pharmakologische, sondern auch fUr physikalische Heil
maBnahmen. Die Reaktion auf Ultraviolettbestrahlung, Rontgenbestrahlung, 
auf kalte und heiBe Bader wechselt mit dem verschiedenen Lebensalter. Mit 
den hier gemachten Andeutungen uber die physiologischen Alternsvorgange in 
ihrer Beziehung zur Medizin solI nicht in Abrede gestellt werden, daB das Gesetz 
des synchronen Alterns der Organe unter krankhaften Bedingungen durchbrochen 
werden kann, indem einzelne durch das Leben und seine von ihm geforderten 
Leistungen besonders beanspruchte Organsysteme vorzeitig altern. Es gibt eben 
neben der Physiologie der Alternsvorgange auch eine Pathologie derselben. 
Solange wir aber uber die physiologischen Vorgange des Alterns beim Menschen 
noch so unzureichend unterrichtet sind, ist es unmoglich, eine Pathologie des 
Alterns zu schreiben. 

Wir haben in dem einleitenden Kapitel die engen Beziehungen zwischen 
Arbeit, Ermudung und Schlaf geschildert und die Auffassung vertreten, daB 
eine gesunde korperliche Ermudung das beste Schlafmittel darstelle; mit zu
nehmendem Alter werden die muskularen Funktionen immer mehr eingeschrankt. 
Die schlafmachende Ermudung durch korperliche Anstrengungen wird immer 
geringer. Es scheint uns nicht abwegig, das geringere Schlafbedurfnis der altern
den Leute mit diesen Tatsachen in Beziehung zu bringen. 

Die pathologische Physiologie ist die Lehre von den gestorten Funktionen des 
Organismus. Je tiefer wir in die Funktionsstorungen eindringen, um so 
unabhangiger machen wir uns vom diagnostischen Schematismus. Das Ziel aller 
arztlicher Erkenntnis muB bei der Behandlung eines jeden Kranken sein: das 
Einmalige, Niedagewesene und Niewiederkehrende in den Storungen des Ablaufs 
der Funktionen des von ihm zu betreuenden Kranken zu sehen. Mit den 
Erkenntnismitteln der pathologischen Physiologie gelangen wir zu dem hohen 
Ziele, uns zu einer "Pathologie der Person" durchzuringen, die wir als letztes 
Ziel alles Denkens und Handelns eines guten Arztes ansehen. 
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auf das 280. 
Blutgase 357. 
Blutgerinnung 370. 
- alimentare Beeinflussung 

373. 
- Beschleunigung durch Hi

stidin 256. 
Blutkuchen 37l. 
Blutlipoide, Wirkung auf die 

Blutgerinnungszeit 373. 
Blutliquorschranke 38. 
Blutmauserung 349. 
Blutmenge 361. 
- Bestimmung der 82, 361. 
Blutspeicher 133, 361. 
Blutstromgeschwindigkeit 

358. 
Bluttrockenriickstand 339. 
Blutumlauf im Alter 438. 
Blutumlaufszeit 83. 
Blutzellzahl 361. 
Blutzucker, Schwellenwert des 

274. 
- Wirkung der Muskelarbeit 

auf den 275. 
Bothriocephalusanamie 263, 

368. 
Botulismus, Erreger des 383. 
Bradykardie bei Odemkrank-

heit 243. 
Bradytrophes Gewebe 436. 
Brechakt 161. 
Brechzentrum 161. 
Brenztraubensaure 260, 274. 
BRoKASches Zentrum 34. 



Bromnatrium 435. 
Bronchiahnuskulatur, Inner

vation der 48. 
Bronchitis bei Feldnephritis 

404. 
Bronzediabetes 431. 
BROWN-SEQUARDsche Halb

seitenlahmung 48. 
BRUNNERsche Driisen 167. 
Buttersaure 429. 

Cachexia hypophyseopriva 
217. 

- strumipriva 204. 
Calciferol s. Vitamine 245. 
Calcium 436. 
- im Knochen 332. 
- im Liquor cerebrospinalis 

39. 
- im Muskel 2. 
Calciumsalze 26, 371. 
Campher 429. 
Caolin 244, 305. 
Capillardrainage 346. 
Capillardruck 422. 
Ca pillargifte 119. 
Capillarhormon 216. 
Capillaritis universalis 421. 
Capillarmikroskopie 358, 422. 
Capillarpuls 118. 
Capillarsystem 422. 
Caprylsaure 429. 
Carotin 289. 
Carotinoide 248, 322. 
Casein 254, 266, 273. 
- Wirkung auf die Blut-

gerinnungszeit 374. 
CASTLEsches Ferment 166, 252. 
Cerasin 24, 308. 
Cerebron 24, 308. 
Cerebroside 305. 
Cerebrosidstoffwechsel und 

seine Storungen 308. 
Champerlandfilterkerzen 371. 
CHARcoT-LEYDENsche Kry

stalle 369. 
CHEYNE-STOKESscher Atem

typus 20, 44, 66, 78, 92, 
133, 142, 414. 

CHILAlDITIScher Symptomen
komplex 181. 

Chinin, Wirkung bei Vorhofs
flimmern 108. 

Chloasma uterinum 430. 
Chlor im Liquor cerebrospina

lis 39. 
- im Muskel 2. 
Chloralhydrat 85. 

Sachverzeichnis. 

Chlornatrium 335. 
Chloroform 85, 308. 
Chlorome 268. 
Chlorose 224, 319, 357. 
Cholansaure 311. 

Cystostomie 423. 
Cytocym 372. 
Cytosin 324. 

Cholamie 314. Darm, Ausscheidung von 
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Cholera 340, 397, 402, 406. Cholesterin durch den 313. 
Cholesterase 200. Darmflora, normale 380. 
Cholesterin 436. Darmresektion, Unterernah-
- im Blut bei Ikterus 189. rung durch 243. 
- und Gallensteinbildung Darmsteifungen 174. 

200. DAsTRE-MoRATsches Gesetz 
- Verhaltnis von freiem zu 93. 

verestertem 190. Dauerausscheider 378. 
Cholesteringehalt des Dick- Degeneration der Nierenepi-

darms 177. thelien 402. 
- der Haut 427. - wachsartige 9. 
- der roten Blutkorperchen Dekompensation 94, 96. 

305, 311. Dermatitis exfoliativa 427. 
Cholesterinstoffwechsel und Dermographia alba et rubra 

seine Storungen 310. 434, 437. 
Cholesterinsynthese 312. Dermographie 116, 165. 
Cholesterinvermehrung bei Desamidierung 260. 

Diabetes 288. Detrusor 425. 
Cholin 39. Dextrose, Wirkung auf den 
Chondrodystrophie 53, 54. respiratorischen Quotient 
Chondroitin-Schwefelsaure 234. 

257. Diabetes, experimentelle Form 
Chorea 36. des 277. 
Chorionepithel 213. - hypophysarer 283. 
Chromaphiles System 227. - insipidus 218, 341, 342. 
Chromatophoren 430. - - Beziehung zum Hypo-
Chromoproteide 255. physenhinterlappen 
Chronaxie 12, 16. 216. 
CHVOSTEcKsches Zeichen 210, - - bei SCHiiLLER-CHRI-

233. STIAN-HANDscher 
Cirrhose der Leber 352, 354. Erkrankung 316. 
Citrullin 260. - mellitus und Cholesterin-
CLAUDE-BERNARDsches Zen- gehalt des Blutes 

trum 276. 314. 
Colitis, Garungs- 177. - - intermediarer Stoff-
COLLIPsches Phanomen 211. wechselstorung bei 
Coma diabeticum 20, 76, 284. 283. 
Commotio cerebri 44,417, 424. - - beim Menschen 281. 
- cordis 86, 103. - - Milzvergro13erung bei 
Conus terminalis 425. 354. 
Corium 427. - - Nephrose bei 403. 
Corpus luteum-Hormon 203, - - und taktile Hypasthe-

222, 310. sie 31. 
Crotonsaure 271. - - Theorie des 292. 
Crusta lactea s. Milchschorf. - renaler 283. 
- phlogistica 371. Diathese, hamorrhagische 123, 
CUSIDNGSche Krankheit 218. 374. 
Curarevergiftung 37. - spasmophile 210. 
Cutis 426. - uratische 365. 
Cyanose 93, 356, 364. Diazoreaktion 195. 
Cystein 244. - gelbe 414. 
Cystin 256, 268, 279, 374. Dickdarmfunktionsstorungen 
Cystinurie 268. 176. 
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Dickdarmwand als Ausschei-
dungsorgan 176. 

Dihydrocholesterin 312. 
Dijodtyrosin 204, 256. 
Dioleinglycerinphosphorsaure 

373. 
Dioxyphenylalanin 229. 
Dioxyphenylalaninreaktion 

430. 
Dioxyphenylreaktion 226. 
Diphtherie, Nephrose bei 402. 
- und taktile Hypasthesie 

3l. 
Diphtherietoxin 383, 392, 393. 
- Wirkung auf das Herz 85. 
Disposition fUr Infektions-

erkrankungen 378. 
- sympathikotonische 50. 
- vagotonische 50. 
Dissoziation der Empfin-

dungen 31, 33. 
Diurese 397. 
Dolores osteocopi 309. 
Dopaoxydase 430. 
Druckgefalle, arteriovenoses 

422. 
Dfumdarmfunktion, Storung 

der 173. 
Durst 339, 411. 
Durstzentrum 340. 
Dyschezie 178. 
Dyshormonie 40l. 
Dyskinesia angiosklerotica 

120. 
Dysorexie 304. 
- febrile 155. 
Dyspnoe 65, 73, 92. 
- bei anaphylaktischem 

Shock 386. 
- febrile 76. 
- bei Feldnephritis 404. 
- objektive 75. 
- subjektive 75. 
- uramische 77, 415. 
Dyszooamylie 283. 
Dystrophia. adiposo genitalis 

217. 
- - - bei SCHih.LER-CHRI

STlAN -HANDscher 
Erkrankung 318. 

- musculorum progressiva 4, 
5. 

- - - Glykokolltherapie 
bei 7. 

Echinococcus 354. 
EOKSche Fistel 185. 
Edestin 254, 266. 

Sachverzeichnis. 

Effectoren 23, 24. 
Eikosylalkohol 428. 
Einstromstauung 367. 
Eisen 333. 
Eisengehalt im Liquor cere-

brospinalis 39. 
- der Milz 35l. 
Eisenoxyd im Muskel 2. 
EiweiB, endogenes 259. 
- exogenes 259. 
- homologes 387. 
- kolostrales 397. 
- im Liquor cerebrospinalis 

39. 
- Organ- 259. 
- Wirkung auf das Warme-

zentrum 146. 
- Zuckerbildung aus 273. 
EiweiBabbau 262. 
EiweiBantieiweiBreaktion 387. 
EiweiBkOrper, biologisch un-

werlige 254. 
- kolloidale 385. 
EiweiBmast 26l. 
EiweiBminimum 261, 265. 
EiweiBstoffwechsel 163, 255, 

263, 267. 
-- Storung bei Diabetes 290. 
EiweiBzerfall, toxischer 154, 

263, 411. 
Eklampsie 263, 367, 422. 
Elastin 255. 
Elektrobronchogramm 55. 
Elektrokardiogramm 83, 103. 
Elektromyogramm 12. 
EmotionsdiarrhOe 177. 
Emphysem 64. 
Encephalitis epidemica 36. 
- lethargica 18. 
Endocarditis lenta 354. 
Endotoxine 395. 
Engramme 434. 
Entartungsreaktion 10. 
Entleerungsmechanismus der 

Blase 424. 
Enuresis 425. 
Enzymtheorie 377. 
Epileptiforme Krampfe, JACK-

SON 36. 
Epileptische Anfalle bei Ur-

amie 413. 
Epiphysenfugen 50, 218. 
Erepsin 176, 258. 
Erfrierung 139. 
Ergosterin 249, 320. 
Ergotismus 119. 
Ergotoxin 49. 
Erhaltungskost 232. 

Erholung, Beziehungen zu den 
SWrungen der Muskelfunk
tion 14. 

ErkaItung 379. 
- und Nephritis 404. 
Ermiidung, Beziehungen zu 

den SWrungen der Mus
kelfunktion 1, 14. 

- chemische Ursache 16. 
- des Herzmuskels 88. 
- und ScWaf 17. 
- zentrale 15. 
Ernahrung 231, 238. 
Erythramie 354. 
ErythrocytengroBe 365. 
Erythrocytenmauserung 334. 
Erythrocytenresistenz 437. 
Erythrophagen 35l. 
Esophylaxie 433. 
Essigsaure 429. 
Essigsaureferrocyankalium-

probe 416. 
Estersturz 189, 314. 
Eupnoe 73. 
Eutonine 245. 
Exophthalmus bei SmrULLER

CHRISTlAN-HANDscher Er
krankung 316. 

Exspiration, SWrungen der 
64. 

Extractum filicis 419. 
Extrapyramidal-motorisches 

System 36. 
Extrasystolen 101, 104. 
Extrinsic factor 166. 

Farbstoffmethode zur Blut
mengenbestimmung 361. 

Feldnephritis 404. 
Fermentreichtum des Krebs

gewebes 267. 
Fette, Wirkung auf die Gallen

blase 199. 
Fettembolie und Dyspnoe 74. 
Fettgewebe, Wassergehalt des 

337. 
Fettsauren 299. 
Fettstoffwechsel und Chole-

sterinstoffwechsel 315. 
- bei Diabetes mellitus 285. 
- und Hormone 215. 
- und Milz 35l. 
- SWrungen des 290. 
- - im Fieber 152. 
Fettstuhl 209. 
Fettsucht 303. 
- und Blutmenge 362. 
- Cholesteringehalt des 

Blutes 314. 



Fettsucht, hypophysare 217. 
Fettverdauung im Magen und 

Darm 247. 
Fibrinferment 370. 
Fibrinogen 371. 
Fibroadenie 35.2. 
Fieber 395. 
- Blutmenge im 363. 
-- und Stoffwechsel 150. 
- toxischer EiweiBzerfall im 

.265. 
Fiebertypen 149. 
Filtrationstheorie, LUDWIGS 

346. 
Flutkammern der Milz 349. 
Follikelhormon .213, .2.22, 311. 
Formoltitration .256. 
Formoltoxoide 393. 
Friihkastration 4.23. 
Fumarsaure .271. 

Gahnzentrum .21. 
Gahrungsenterocolitis 381. 
Galaktose im Harn .275. 
Galaktosurie, alimentare 184. 
Galle, Bildung der 190. 
Gallenblasendarstellung 197. 
Gallenblasenfunktion 197. 
Gallenfarbstoffe und Gallen-

steinbildung 200. 
Gallensaure 3.20. 
Gallensauren, Beziehung zu 

Cholesterin und Vitamin B 
311. 

Gallenstauung, hypertonische 
198. 

- hypotonische 198. 
Gallensteinbildung 200. 
Gallensteinkolik .201. 
Gallenthromben 193. 
Galopprhythmus 111. 
Gasaustausch, in den Lungen, 

Storungen des 68, 69. 
Gase, irrespirable 70. 
Gastroenteroptose 181. 
Gastroptose 168. 
GAUCHERsche Krankheit 188, 

308, 35.2, 354. 
Gedachtnis 434. 
Gefangniskachexie, s. Odem

krankheit 344. 
GefaBe, Bedeutung fiir den 

Kreislauf 114. 
- Wandveranderung der 1.22. 
GefaBkrisen 119. 
GefaBlahmung 116. 
GefaBneurose 119. 

Sachverzeichnis. 

GefaBsystem, pharmakologi
sche BeeinfluBbarkeit des 
118. 

Gefrierpunktserniedrigung des 
Blutes 209. 

- des Serums 341, 356, 4.23. 
GEISBOCK, Polycythamie 364. 
Gemiitsbewegung und vege-

tatives Nervensystem 47. 
Gesamtblutmenge, Verkleine-

rung der 365. 
Gicht 3.27, 431. 
GieBfieber 148. 
Gigantismus .220. 
Gliadin .254. 
Globuline 255, 417. 
Globulinvermehrung bei Sen-

kungsgeschwindigkeit 376. 
Globus hystericus 160. 
Glomerulonephritiden 401, 

402, 406, 410, 420. 
Glomerulus der Niere 397. 
Glucosamin .257. 
Glucose 398. 
Glucoside .27.2. 
Glukagon 184, .278. 
Glutaminsaure .257, .273. 
Glutathion .257. 
Glutin 255. 
Glycerinaldehyd 274. 
Glykocholsaure 313. 
Glykogen der Leber 128, 18.2. 
- im Muskel 2. 
Glykogenose s. Glykogen-

speicherkrankheit 183. 
Glykogenspeicherkrankheit 

183. 
Glykokoll 331. 
- und Kreatin 6. 
- Wirkung des .234, 273. 
Glykoproteide .255. 
Glykosurie und Albuminurie 

bei Cystinkrankheit .269. 
- aliment are bei akuter 

Leberatrophie 187. 
- - bei Lebercirrhose 50, 

184. 
- und Basedow 276. 
- und Schilddriise 207. 
GRAEFEsches Symptom 208. 
Graviditat, Starungen des 

Kalk-Gleichgewichts in 
der 332. 

- Wirkung auf den Stoff-
wechsel 236. 

Grundumsatz s. Ruheumsatz. 
Guanin 1, 3.23. 
Guanosin 328. 

Hamagglutination 390. 
Hamatin, salzsaures 192. 
Hamaturie 419. 
Hamin 191. 
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Hamocyanin 356. 
Hamoglobin, Beziehung zum 

Bilirubin 191. 
- Lichtabsorption 356. 
Hamoglobinamie 338. 
Hamoglobinurie 419 . 
- paroxysmale 263, 419. 
Hamoglykolyse .276, 292. 
Hamokonien 189, 288. 
Hamolymphfarbstoffe 357. 
Hamolyse 389. 
- intravasculare 419. 
Hamolysine 389. 
Hamophilie 370. 
Hahnenkammtest 221. 
Haptophoregruppe 391. 
Harn, Menge des 94. 
- spezifisches Gewicht 406. 
- - - bei Nephrose 408. 
Harnblase 424. 
Harnentleerung, Starung der 

424. 
Harnsaure .265, 3.23. 
- Ausscheidung bei Akro

megalie .220. 
- im Blut und Harn 408. 
- im Liquor cerebrospinalis 

39. 
- bei Uramie 411. 
Harnsaureflut 329. 
Harnsekretion, Vermehrung 

nach Piqure 430. 
Harnstauung 426. 
Harnstauungsniere 409. 
Harnstoff 423. 
- im Liquor cerebrospinalis 

39. 
- bei Uramie 411. 
Harnstoffbelastungsprobe der 

Niere 411. 
Harnstoffgehalt im Blut und 

Harn 398, 408. 
Harnstoffsynthese 260. 
Harnstoffzerlegung des 323. 
Harnwege, Erkrankungen der 

ableitenden 425. 
Hautblasse bei diffuser Glo-

merulonephritis 403. 
Hautcholesteringehalt 427. 
Hautfunktionsstarungen 426. 
Hautlipoidgehalt 427. 
Hautphosphatidgehalt 4.27. 
Hautpigmente 430. 



446 Sachverzeichnis. 

yperazo une, pramortale Hautreize, Wirkung auf tiefer- Herzmuskelfunktl·on, Folgen H t· 
liegende Organe 431. gestorter 89. 239. 

Hauttemperatur 136. Herzmuskelschadigungen 85. Hyperchloramie 341. 
Hautwassergehalt 337, 427. Herzneurosen 112. - nach AderlaB 366. 
HEADsche Zonen 432. Herzpanzer 113. 
Hefenucleinsaure 329. Herzschwache 89. 
Hemeralopie 247. Herztamponade 113. 
_ bei Avitaminosen 22 Herztyp, synkopotroper 131. 
H . .. . Herzveranderungen im Alter 

emwrama anglOspastica 120·1 438 
Hemiplegie 35. H t i . 
Heparin 372. e ero ysme 389. 

. Hexose 274. 
Hepatohenale Erkrankungen H d· h h .. 

194 exose Ip osp orsaureester 
. 274. 

Hepatomegalia glykonetica s. Hirn, Wassergehalt des 337. 
Glykogenspeicherkrank- Hirndruck 32, 42. 
heit. Hirntumoren und periodische 

Hepatoptose 181. Atmung 66. 
Herdnephritis 401. Hirudin 372. 
HERING-BREUERsche Selbst- Histamin 255. 

steuerung der Atmung 76. Histidin und Ulcus ventriculi 
Hennaphrodisierung 224. 165, 256. 
Herpes zoster 432. - Wirkung auf die Blutge-
Herzaktion, Frequenz der SO. rinDungszeit 373. 
Herz, Anatomie und Physio- Histone 323. 

logie des 79. Hitzschlag 193. 
- Anspannungszeit und Aus- H'-Ionenkonzentration 58, 

treibungszeit des 97. 287. 
- Arrhythmie 100. - im Blut 332. 
- - respiratorische 101. Hochdruck, roter 405. 
- Bestimmung des Schlag- Hodenteratom 214. 

volumens 82. Hodogenese 32. 
- Blutversorgung des 80. Homocystein 257. 
- Dilatation und Hypertro- Homogentisinsaure 270. 

phie 98. Hormon, adrenotropes 215. 
_ krankhafte Empfindungen - Corpus luteum 222, 311. 

am 112. - Fettstoffwechsel- 215. 
_ Minutenvolumen 96. - Follikel- 222. 
_ Ruheinsuffizienz, Bewe- - kontrainsulares 215. 

gungsinsuffizienz 89. - Sexual- 221. 
_ Wassergehalt des 337. - thyreotropes 214, 230. 
Herzbeutel s. Perikard 113. - Wachstums- 220. 
Herzblock, partieller 110. Hormone, Begriff der 203. 
_ totaler 110. Hiihnerbrust 60. 
Herzfehler und periodische At- Hunger, absoluter 238. 

mung 66. Hungerodem 420. 
Herzfunktionsproben 91. Hungertod 240. 
Herzfunktionsstorung 85. Husten 65. 
Herzfunktionsstorungen der Hydramie 407, 366, 433. 

Klappen 94. Hydroa aestivale 433. 
Herzhypertrophie bei Nieren- Hydronephrose, kongenitale 

k k 426. 
er ran ung 423. Hydrophilie 411. 

Herzkranke, dekompensierte, Hydrops 344. 
Vennehrung der Blut- Hydropsie 340, 420. 
menge bei 363. Hypaciditat 162. 

Herzleiden und Schlafstorung Hypasthesie, taktile 31. 
20. Hyperaciditat 162. 

Herzmuskel, Chemie des 87. Hyperamie, reaktive 115, 116. 

Hypercholesterinamie, chol
amische u. alimentare 
314. 

- endogene 315. 
- und Lipoidose 315. 
- postfebrile 152. 
- bei Psoriasis 319. 
Hyperchromasie 166. 
Hyperergie 388. 
Hypergenitalismus 225. 
Hyperglykamie 274. 
- nach AderlaB und Blutver-

lusten 366. 
- febrile 151. 
- initiale 184. 
Hyperjodamie 208. 
Hyperlipamie 300. 
Hyperlipochromamie 289. 
Hyperosmose 341. 
Hyperpituitarismus 219. 
Hyperpnoe 359. 
Hypertonie, essentielle 404. 
- maligne Form der 412. 
- venose, AderlaB bei 367. 
Hypertrichosis 218. 
- gravidarum 433. 
Hyperurikamie 327. 
Hypervolamie 362. 
Hypocalcamie 211. 
Hypochlorhydrie 50. 
Hypogenitalismus 53. 
- bei SCHii"LLER-CHRISTIAN

HANDscher Erkrankung 
318. 

Hypoglykamie, spontane 239. 
Hypokapnie 77. 
Hypophyse 212. 
- Bedeutungfiirden Wasser

haushalt 342. 
- EinfluB auf den Grund

umsatz 215. 
- und Knochenwachstum 53. 
- und Korpertemperatur 

147. 
- Veranderung bei SCHUL

LER-CHRISTIAN 318. 
- Vorderlappen, gonado

trope Wirkung 213. 
- - und Schilddriise 214. 
- Wirkung im Sinne einer 

Diurese 343. 
- - auf den Wasser- und 

Salzstoffwechsel420. 
- Zwischenhirnsystem 343. 



Hypophysenextrakte, Wir
kung auf die Niere 400. 

Hyposthenurie 409. 
Hypothyreose s. Schilddruse 

207. 
Hypovolamie 362. 
Hypoxanthin I, 323, 325. 

Idiosynkrasie 432. 
Idiotie bei Myxiidem 206. 
Ikterus, acholurischer, hama-

togener 195. 
- akathektischer 194. 
- und Blutcholesterin 314. 
- dissoziierter 193. 
- emotioneller 199. 
- erworbener, hamolytischer 

194, 353, 354, 389. 
- familiarer, kongenitaler 

194. 
- hepatischer und extra-

hepatischer 192. 
- infektiosus Weil 194. 
- Salvarsan- 194. 
- Urobilin- 195. 
- und Xanthose 321. 
Ileus, mechanischer 175. 
- paralytischer 174. 
Imidazol 323. 
Imunhamolysine 389. 
Imunisierung, aktive und 

passive 393. 
- enterale 396. 
Immunitat 352, 435. 
- angeborene 396. 
- regionare 378. 

Sachverzeichnis. 

Insulin 235, 275, 278, 293. 
- krystallinisches 279. 
Intermediarstuck 60. 
Interrenalsystem 229, 266. 
Intrinsic factor 166, 252. 
Invertin 176. 
Ischuria paradoxa 425. 
Isohiimagglutinine 390. 
Isohydrie 356. 
Isolysine 389. 
Isotonie 356. 
Isovaleriansaure 429. 

JACKSON, epileptiforme 
Krampfe 36, 44. 

Jequiritybohne 397. 
Jodgehalt des Blutes 204,249. 
- der Schildduse 203. 
Jodzahl 296. 
Jollykorper 353. 

Kaltehiimolysine 419. 
Kala-Azar 354. 
Kalium 39, 334. 
Kalk und Gallensteinbildung 

200. 
Kalkstoffwechsel 332. 
Kammerautomatie no. 
Kammerflimmern 109. 
Kardialgie 432. 
Kardiogramm 81. 
Kardiospasmus 160. 
Kastration, Folgen der 223. 
- Wirkung auf den Stoff· 

wechsel 238. 
- nach Viruskrankheit 377. KathodenschlieBungszuckung 
Indican 415. II. 
- bei Uramie 411. 
Indicanamie 415. 
Indigo 429. 
Indol 321, 415. 
Indoxyl 415, 429. 
Indoxylschwefelsaure 415. 
Infantilismus universalis 52, 

54. 
Infarkt, hiimorrhagischer 121. 
Infektion, enterale 380. 
- und Immunitat 377. 
Infundibulum 343. 
Inkubationszeit 383. 
Innersekretorische Drusen 

und Haut 433. 
- - Storungen der 202, 230, 

235. 
Inosit I. 
Inspirationsstorung 63. 
Insuffizienz der Herzklappen 

s. Herz. 

Keimdrusenfunktion, primare 
Involution der 439. 

- und Skelet 52. 
- Storungen der 220. 
- Unterfunktion der 223. 
- und Vitamin E 249. 
- Wirkung auf den Grund-

umsatz 236. 
KEITH·FLAcKscher Knoten 

79, 109. 
Kephalin 305, 372. 
Keratin 255. 
Keratomalacie 247. 
Kinderlahmung, cerebrale 31. 
Knochenkerne 50, 218. 
Koagulationszeit 371. 
Kobragift 372. 
Kochsalz s. Chlornatrium. 
Kochsalzausscheidung im 

Hunger 240. 
- nach Piqure 400. 
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Kochsalzbelastungsprobe der 
Niere 410. 

Kochsalzgehalt von Blut und 
Harn 398, 408. 

Kochsalzretention 411. 
KocHscher Versuch 394. 
Kohlehydrathaushalt, Sto-

rungen des 272. 
Kohlehydratstoffwechsel und 

Diabetes 283. 
- der Leber 183. 
- und Schilddruse 205, 209. 
- Storungen im Fieber 151. 
- und Vitamin B 245. 
Kohlenoxyd 350. 
Kohlenoxydmethode zur Blut-

mengenbestimmung 361. 
Kohlensaurespannung, alveo-

lare bei Uramie 416. 
- des Blutes 75. 
Koilonychie 167. 
Kollaps, Verminderung der 

Blutmenge bei 363. 
Kollagen 255. 
Kolloidaler Stickstoff, SAL· 

KOWSKI 154, 291. 
Kolloide und Odempatho

genese 348. 
Kolloidosmotischer Druck s. 

Quellungsdruck. 
Kolloidtheorie der Immuni-

tatserscheinungen 392. 
Kolloidurie 419. 
Komazylinder 291. 
Kompensation des Herzens 

98. 
Kompensationsfahigkeit der 

Niere 399. 
Komplement 391. 
Komplementablenkung 391. 
Kongorot 361. 
Kontraktion, frustrane 108. 
Konzentration, molare des 

Blutes 366. 
Konzentrationsvermogen der 

Niere 407. 
Konzentrationsversuch 406, 

409. 
Kopfschmerz, meningealer 39. 
Koproporphyrin 433. 
Koprostan 311. 
Koprosterin 311. 
KORSAKowsche Psychose 44. 
Kot, Wassergehalt 338. 
Korpertemperatur, normale 

135. 
Krampfuramie 413. 
Krankheiten, allergische 388. 
Kreatin 1. 
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Kreatin und Glykokoll 6. 
- im Liquor cerebrospinalis 

39. 
- und mannIiches Ge

schlechtshormon 221. 
- bei Uramie 411. 
Kreatin-Kreatininstoff-

wechsel I). 
Kreatinstoffwechsel 423. 
Kreatinurie bei Kindem 6. 
Kreatinin 265. 
- und chronische Muskel-

erkrankung 4, 423. 
- im Ham bei Fieber 154. 
- im Hunger 240. 
- und Residualstickstoff 416. 
- bei Uramie 411. 
Kreatininausscheidung bei 

Polyneuritis postdiphtheri
ca 6. 

Kreislauf und Atmung bei 
pressorischen Anstren
gungen 126. 

- Bedeutung der GefaBe 114. 
- Beeinflussung beim Flug 

133. 
- Kollaps, orthostatischer 

125. 
- Kollateral- 122. 
- Storungender Beziehungen 

zur Atmung 124. 
- - im Fieber 155. 
Kryptorchismus 214, 221. 
Kuorin 305. 
KUl'FFERSche Stemzellen 179, 

188, 190, 318. 
KUSsMAULsche Atmung 76, 

414. 
Kymogramm 129. 
Kyphose 60. 
Kyphoskoliose 60. 

Sachverzeichnis. 

Leber, Cholesteringehalt der 
213. 

- Funktionsstorungen der 
179. 

- Lage und Verlagerung der 
ISO. 

- Storungen des EiweiBstoff
wechsels 185. 

- - des Kohlehydratstoff
wechsels 183. 

- Wassergehalt der 337. 
Leberatrophie, akute gelbe 

187. 
Lebercirrhose 185. 
Lebererkrankungen und Fett

stoffwechselerkrankungen 
188. 

Leberfunktionsprobe mit Bili
rubin 197. 

Leberglykogen, Wirkung von 
Insulin auf 280. 

Lebertran 179. 
Lecithin 39, 305. 
Leucin 273. 
- bei Leukamie 369, 186. 
Leukamie 368. 
- Blutungen bei 123, 237, 

368. 
- lymphatische 354. 
- und MilzvergroBerung 354. 
- myeloische 354. 
- kiinstliche Erzeugung von 

321. 
- Stoffwechsel bei 368. 
- Vermehrung der Ham-

saure bei 327. 
Leukocytose 368. 
- agonale 369. 
Leukocytenfermente 369. 
LEYDIGSche Zwischenzellen 

219, 221. 
Lichtabsorption des Blutes 

Lactation 313. 356. 
Lactazidogen 10, 333. Lipamie, diabetische 387. 
Lactose im Ham 275, 399. - - und Cholesteringehalt 
Lavulose im Ham 275, 299. 314. 
- Leberfunktionspriifung - bei eisenarmer Kost 334. 

184. - bei NIEMANN-PwKScher 
- Wirkung auf respiratori- Erkrankung 306. 

schen Quotient 234. Lipochrome 321. 
Landkartenschadel bei SCHUL- Lipoidamie 288. 

LER-CHRISTIAN-HANDscher Lipoide der Nerven 24. 
Erkrankung 316. - Wirkung auf die Gallen-

LANDRYSche Paralyse 62. blase 199. 
LANGENDoRFF-Herz 227. Lipoidgehalt der Haut 427. 
LANGERHANSsche Inseln 275. Lipoidgicht 3, 15, 316. 
Leber, Belastungsproben 184. Lipoidose, cerebrosidzellige s. 
- chemische Zusammen- GAUCHERSChe Krank-

setzung der 182. heit. 

Lipoidose, hepatospleno
megale 315. 

- und Hypercholesterin
amie 315. 

- phosphatidzellige s. NIE
MANN-PIcK. 

Lipoidstoffwechsel, Be-
ziehungen zur MHz 351. 

- und NIEMANN-PICK 307. 
Lipoidtophi 315. 
Lipoitrin 216. 
Lipovitamine 247. 
Liquor cerebrospinalis, Druck 

des 39. 
- - Storung der BHdung 

und Resorption 37. 
- - Zusammensetzung 39. 
LITTLEsche Krankheit 36. 
LOWIsche Reaktion 228. 
Lordose 418. 
LUDWIGsche Theorie 397. 
Lues cerebrospinalis 40. 
- Nephrose bei 402. 
Luestoxine 402, 419. 
Luftembolie und Dyspnoe 74. 
Lumbalanasthesie 26. 
Lumbaldruck bei Uramie 414. 
Lumbalpunktion 41. 
Lumisterin 249. 
Lungen, Wassergehalt der337. 
Lungenembolie und Dyspnoe 

73. 
Lungenemphysem, AderlaB 

bei 367. 
Lungenkapazitat, vitale s. 

Vitalkapazitat. 
Lungentidem, AderlaB bei 367. 
- bei Feldnephritis 404. 
Lutein 244. 
Luteinisierungshormon 213. 
Lymphadenosen 368. 
Lymphe 345. 
Lysin 254. 

Magencarcinom 167. 
Magendarmfunktion 159. 
Magenfunktionsstorung 161. 
Magenlahmung, akute 168. 
Magenresektion, totale 171. 
MagenstraBe 164. 
Magnesium 2, 39. 
Magnesiumsalze, Wirkung auf 

die Nerven 26. 
Makrophagen 384. 
Malaria 354. 
- Hamolysine bei 389. 
Malariaplasmodien 351, 377. 
MAI,PIGHlScheKorperchen 348. 



M.altase 176. 
M.arschhamoglobinurie 419. 
Mastfettsucht 304. 
Megalocytose 166. 
Mehlnahrschiiden 344. 
MEISSNERsche Korperchen 30. 
Melanoblasten 430. 
Menformon s. Follikelhormon. 
Meningitis, Albuminurie bei 

402. 
- und periodische Atmung 

66. 
Menstruation 222. 
Mesoxalsaure 323. 
Metastasen 382. 
Metazoen 435. 
Methionin 237. 
Methylcholanthren 320. 
Methylglykokoll 6. 
Mikroanisocytose 334. 
Mikromelie 53. 
Mikrophagen 384. 
Milch, Eisengehalt 334. 
Milchsaure 274. 
- Bildung aus Zucker 3. 
- bei Magencarcinomen 167. 
- im Muskel 1. 
Milchsaureentstehung 260, 

280. 
Milchschorf 432. 
Milz, Funktionsstorung der 

348. 
Milzerythropoese 354. 
Milzschwellung bei Feld

nephritis 404. 
Milztumor bei Polycythiimie 

364. 
- spodogener 354. 
- Wassergehalt 337. 
Mineralstoffwechsel, Storung 

bei Rachitis 249. 
- und seine Storungen 331. 
Mitralinsuffizienz 97, 109. 
Mitralstenose 97, 109. 
Mittelkapazitat 73. 
MOLLER-BARLOWsche Krank-

Sachverzeichnis. 

Murexidprobe 327. 
Muscarin 49, 429. 
Muskel, idiomuskularer Wulst 

13. 
Muskelarbeit, Wirkung auf 

den Blutzucker 275. 
- - auf den Stoffwechsel 

236. 
Muskelatrophie 8. 
Muskeldystrophie, progressive 

7. 
Muskelerkrankung 4, 8. 
Muskelfunktionsstorungen 9. 
Muskelhiirten 4, 14. 
Muskelkater 4. 
Muskelkontraktion, chemische 

Vorgange 2. 
Muskelkraft im Alter 438. 
Muskelschwund 9. 
Muskelstoffwechsel bei Diabe-

tes 290. 
Muskulatur, Abweichungen 

der chemischen Zu
sammensetzungen 4. 

- - imhistologischenBau8. 
- Beziehungen zum Insulin 

279. 
- chemische Zusammen-

setzung 1. 
- des Magens 170. 
- rote 8, 10. 
- Struktur und Innervation 

7. 
- Wassergehalt 373. 
- weiBe 8, 10. 
Myelodysplasie 425. 
Myelosen 368. 
Myelotoxikose, splenomegale 

353. 
Myocarditis, traumatische s. 

Commotio cordis 86. 
- trichinosa 85. 
Myogelosen 4, 9. 
Myolysis cordis toxica 85, 383, 

397. 
Myosin 1. 
Myositis fibrosa 8. 
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Narkose, Verminderung der 
Blutmenge bei 363. 

Narkotica, Wirkung auf die 
Nerven 25. 

Natrium, im Liquor cerebro
spinalis 39. 

- im Muskel 2. 
Nanosomia primordialis und 

infantilis 54. 
Nebenniere 276. 
- und Cholesteringehalt 313. 
- Funktion der 226. 
Nebennierenapoplexie 228. 
Nebennierenrinde und Chole

sterinsynthese 312. 
Nebenschilddriise 53,209,333. 
Nekrobiose 412. 
Nekrose, ischiimische 113. 
Nephritis 319, 348, 401, 403. 
Nephron 426. 
Nephrose, degenerative 348. 
Nephrosen 401,402,406,412, 

420. 
Nephrosensklerosen 402, 404, 

412, 424. 
Nerven 24, 308. 
- chemische Zusammen

setzung 24. 
- Wirkung der Narkotica auf 

25. 
Nervenerregung 22. 
N ervenleitungsgeschwindig

keit 23. 
Nervenreflexe und ihre Sto-

rungen 26. 
Nervenregeneration 32. 
Nervensystem, autonomes 45. 
- emotionelles 48. 
- und Nierenfunktion 399. 
- Pathologie des vegetativen 

49. 
- Storungen der Funktion 

des 22. 
- vegetatives und Vaso

motoren 48. 
Nervi phrenici 425. 

heit 123, 247, 253, 375. - ossificans, progressiva 8. Nesselsucht s. Urticaria. 
Mohrriibenikterus 431. 
Mononatriumurat 323, 327. 
Mononucleotide 324. 
Morbus Addison s. ADDISON

sche Erkrankung. 
- Basedow s. BASEDowsche 

Erkrankung. 
Motilitatsneurose des Gallen

gangssystems 199. 
MiiLLERsche Muskel 208. 
Mukostase 200. 

- trichinosa 8. 
Myotonia atrophicans 5, 
MyxOdem 204, 206, 345. 
- und Skelet 51. 

12. 

Nahrstoffe, Storung der Kor
relation 255. 

Nahrungsb~darf 232. 
Narkose und Phosphatidstoff

wechsel 334. 
Biirger. Pathologische Physiologie. 2. Auf!. 

Neuritis, multiple 31. 
Neurofibrillen 23. 
Neuron 308. 
Neurotropismus 32. 
Neutralfette 288. 
Neutralschwefel 268. 
Nicotin 49. 
NIEMANN-PwKSche Erkran-

kung 35, 306, 354. 
Nieren, Cholesteringehalt der 

313. 
29 
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Nieren, physiologische Vorbe
merkungen 398. 

Nierenerkrankungen, post
diphtherische 402. 

Nierenfilter 418. 
Nierenfunktion, Pathologie 

der 398. 
- St6rungen der 405. 
Nierenfunktionsprobe 405. 
Nierenkrankheiten, Syste-

matik der 40l. 
Nierensklerosen 398. 
Niesen 66. 
Normalhamolysine 389. 
Normoblasten 334. 
Normovolamie 362. 
Nuclease 176, 324. 
Nuclein 323. 
Nucleinase 324, 325. 
Nucleinsauren 323. 
Nucleoalbumine 255. 
Nucleoproteide 255. 
Nucleoside 324. 
Nucleotidasen 325. 
Nutramine 245. 
Nutzeffekt, physiologischer 

233. 

Obstipation, hypo- und dys-
kinetische 178. 

Ochronose 270, 309, 331. 
ODDIscher Sphincter 199. 
Odem und Cholesterinamie 

319. 
- kardiales 92. 
- trockenes 411. 
Odeme, angioneurotische 345. 
- kachektische 347. 
-- latente 407. 
- bei Nierenerkrankung 402, 

420. 
- bei Skorbut 253. 
- bei Uramie 413. 
Odemkrankheit 209, 240, 344, 

367. 
Odempathogenese 344. 
Odemstarre 406, 422. 
Oesophagogramm 81. 
Olsaure 296. 
Oligamie 361. 
Oligurie 400. 
Onkolytische Funktion der 

Milz 350. 
OPPENHEIMscher Reflex 35. 
Opsonine 385, 397. 
Organismen, einzellige 435. 
Ornithin 260. 
Orthopnoe 74, 92. 

Sachverzeichnis. 

Osmotherapie 40. 
Osteomalacie und innersekre

torische Drusen 53, 248, 
333. 

- und Kalkstoffwechsel 332. 
Osteoporose 51, 249. 
Osteopsatyrose 52. 
Ostitis fibrosa generalisata 53, 

211, 333. 
Ovarialteratom 214. 
Ovarialtherapie 223. 
Oxalate 371. 
Oxybuttersaure bei Diabetes 

286. 
- im Harn 239. 
Oxydationswasser 338. 
Oxyhamoglobin 356. 
Oxynervon 24, 307. 
Oxyproteinsaure 259, 268. 
Oxysauren, aromatische 415. 
Oxytocin 216. 

PACCHIONIsche Granulationen 
41. 

Pankreas 275. 
- Wassergehalt des 337. 

. Pankreasdiabetes s. Diabetes 
282. 

Pankreasexstirpation, Wir-
kung der 277. 

Paracholin 194. 
Paraganglienneurome 229. 
Paralyse, LANDRysche 62. 
Paralysis agitans 36. 
Paraphasie 34. 
Pararhythmus 101. 
Parathyreoidea s. Neben-

schilddruse. 
Parotitis epidemica 381. 
P ASTEuRsche L6sung 397. 
Pathergie 389. 
Pectus carinatum s. Hlihner

brust 56. 
Pektine, Wirkung auf die 

Blutgerinnungszeit 373. 
Pellagra 247, 252. 
Pentosen 324. 
Pepsin 369. 
Pepton, gerinnungshemmende 

Wirkung des 372. 
Peptone 258. 
- Wirkung auf die Gallen

blase 199, 386. 
Perikard, Funktionsstorungen 

des 113. 
Peristaltik 173. 
Peritonitis 62. 
Perityphlitis 62. 

Perspiratio insensibilis 338. 
Perspirationswasser 338. 
PFEIFFERscher Versuch 392. 
Phagocyten 385. 
Phenylalanin 244, 256, 268. 
Phlebogramm 81. 
Phlorrhizin 272. 
Phlorrhizindiabetes 280. 
Phosgenvergiftung 70. 
Phosphagen 1, 154, 333. 
Phosphate, die Rolle beim 

intermediaren Kohle
hydratumsatz 3. 

Phosphatide, Vermehrung bei 
Diabetes 288. 

- Wirkung auf die Blutge
rinnungszeit 373. 

Phosphatidgehalt der Haut 
428. 

Phosphatidstoffwechsel 30il, 
307. 

- Beziehungen zum Chole
sterin 313. 

Phosphor 333. 
- im Liquor cerebrospinalis 

39. 
Phosphorsaure 323, 324. 
- im Blut 331. 
- und Nucleoproteine 325. 
Phosphorvergiftung 264. 
- Ungerinnbarkeit des Blu-

tes bei 371. 
Phosphorwirkung aufsHerz 85. 
Pilocarpin 429. 
Piqure 400. 
PIRQuETsche Tuberkulose-

reaktion 394. 
Pituglandol 216. 
Pituitrin 115. 
- auf die Gallenblase 199. 
Placenta und Geschlechts-

hormon 213. 
Plasmaplethora 361. 
Pleiochromie 350. 
Plethora 423. 
- hypophysare 218. 
Plethysmograph 116. 
Pleuradruck 56. 
Pleurareflex 73. 
Plexus chorioideus 419. 
- hypogastricus 425. 
- vesicalis 425. 
Pneumonie, AderlaB bei 367. 
- Albuminurie nach 402. 
- Vermehrung der Harn-

saure bei 327. 
Pneumoperitoneum 180, 181. 
Pneumothorax 56. 
- spontaner 56. 



Pockenvirus 393. 
Poikilocytose 324. 
Polyamie 361. 
Polychromasie 334. 
Polycythaemia hypertonica 

364. 
Polycythi1mie 353, 364. 
Polydipsie 34. 
Polyencephalitis, WERNICKE 

19. 
Polymyositis, hamorrhagische 

9. 
Polypeptide 258. 
Polyurie 34, 408. 
- kompensatorische 423. 
- der Prostatiker 410. 
Porphyria congenita 433. 
Pracapillargebiet 422. 
Pracipitation 390. 
Pracipitin 390, 397. 
Praadem 344, 421. 
Pre13druckprobe, BURGERSche 

131, 134. 
Probefriihstiick 163. 
Progeria 206, 435. 
Progna thie 219. 
Prolaktin 215. 
Prolamine 255. 
Propionsaure 429. 
Prostatahypertrophie 426. 
Protagon 305. 
Protamin 255, 323. 
Proteine 255. 
- und Albuminurie 416. 
Proteincystin 269. 
Prothrombin 370. 
Protoplasmaaktivierung 266. 
Protoplasmahysterese 436. 
Protozoen 377, 435. 
Pruritus 31. 
Pseudoikterus 321. 
Pseudomucin, Senkung be-

schleunigende Substanz 
376. 

Pseudosklerose, STRUMPELL 
35. 

Pseudouramie 413. 
Psoriasis 428. 
- Hypercholesterinamie bei 

319. 
Ptomaine 397. 
Pubertas praecox 52. 
Pulpazellen der Milz 350. 
PuIs bei gesteigerter korper-

licher Leistung 89. 
- Capillar- 117. 
Pulsus aiternans 110. 
- paradoxus 114. 
Pulsverlangsamung 43. 

Sachverzeichnis. 

Purinbasen 323. 
Purinderivate, diuretische 

Wirkung der 408. 
Purindesaminase 324. 
Purinkarper, Storungen des 

Umsatzes bei Leukamien 
389. 

Purinstoffwechsel und seine 
Storungen 322. 

PURKINJESche Zellen 79. 
Purpura senilis 123. 
- thrombopenische 354. 
Purpuraerkrankungen 379. 
Pylorospasmus 168. 
Pyrimidin 323. 
Pyrimidinbasen 323. 
Pyrogenetische Substanzen 

146. 

Quecksilberpraparate 345. 
Quellungsdruck 421. 
Quotient, calorischer 239. 
- respiratorischer 232. 
- - im Hunger 238. 

Rachitis 333. 
- Beziehung zu den EpitheI-

karperchen 211. 
- und Kalkstoffwechsel 332. 
- und Vitamin D 247. 
RAYNEAUDSche Erkrankung 

120. 
Reaktivierung von Meer

schweinchenserum 389. 
Receptoren 23. 
Receptorenapparat, Starun

gen des 29. 
RECKLINGHAUSENsche Krank-

heit 211. 
Reflex, cuto-renaler 400, 403. 
- intramuraler 27, 173. 
- des Phrenicus 202. 
- OPPENHEIMscher 35. 
- viscero-visceraler 47, 202. 
Refraktarzeit des Herzmuskels 

102. 
Reizspeicherung s. Summation 

der Reize 27. 
Residualluft 72. 
Residualstickstoff 415. 
Reststickstoff 412. 
Reticuioendotheliaies System 

349. 
Retinitis 403. 
Rheobase 12. 
Rhodangehalt des Speichels 

163. 

Ricin 397. 
Riechstoffe 429. 
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Riesenwuchs s. Gigantismus 
220. 

- primordialer 52. 
Ruhetonus 10. 
Ruheumsatz 233. 
- Wirkung des Insulins auf 

den 281. 
Ruhramaben 377. 
RUMPEL-LEEDEsches Phano

men 374. 

Sauren, organische 39. 
Salicyipraparate 429. 
SALKOWSKIS kolloidaler Stick-

stoff 154, 259, 262, 268, 
419. 

Salpetersaureprobe auf Eiwei13 
416. 

Salzausscheidung der Niere 
410. 

Salze, chlorsaure 419. 
Salzhaushalt im Fieber 154. 
- und Schilddriise 205. 
Salzstich 400. 
Salzstoffwechsel 420. 
Salzsaure des Magens 162,335. 
Salvarsanikterus 194. 
Salvarsannephrose 403. 
Sangostop 373. 
Sarkolemm 10. 
Sarkoplasma 8, 10. 
Sarkosin 6. 
Sauerstoffdruck 359. 
Sauerstoffgehalt des Blutes 

357. 
Sauerstoffschuld 16. 
Sauerstoffverbrauch der Niere 

398. 
Scharlach und Nephritis 403. 
Scheinuramie 415. 
Schenkelblock 110. 
Schiiddriise 203. 
- Beziehung zur Pankreas

funktion 175. 
- und Hypophysenvorder-

lappen 214. 
- Jodgehalt 203. 
- und Skelet 51. 
- und Stickstoffbilanz 205. 
- und Unterernahrung 242. 
- Wirkung auf die Diurese 

247. 
Schilddriiseniiberfunktion 207 . 
Schilddriisenunterfunktion 

205,249. 
Schlackensubstanzen 436. 
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Schlaf 17. 
- Beziehung zu den Stii

rungen der Muskelfunktion 
l. 

Schlafkrankheit 19. 
Schlafstiirung 18, 20. 
Schlafsucht 19. 
Schlaftheorie 21. 
Schlaftiefe 19. 
Schlagvolumen des Herzens 

82. 
Schluckakt, Stiirung des Hi9. 
Schmerzempfindung 30. 
Schnupfen 379. 
Schrumpfniere 401, 404, 409. 
SCIfijLLER-CHRISTIAN -HAND-

sche Erkrankung 188, 315, 
316, 352, 354. 

Schusterbrust 59. 
Schutzpockenimpfung 393, 

433. 
Schwangerschaft, Plasma

hypervolamie bei 362. 
Schwangerschaftsalbuminurie 

410. 
Schwangerschaftsangiospas

mus 422. 
Schwangerschaftshyperchole

sterinamie 315. 
Schwangerschaftsnephrose 

402. 
Schwangerschaftsreaktion, 

ASCHHEIM-ZONDEK 214. 
Schwefel 257, 268. 
SchweiBabsonderung 429. 
SchweiBsekretion 338. 
Seborrhiieverhiitendes Vita-

min 246. 
Sedimentierungsgeschwindig -

keit der Erythrocyten 375. 
Seitenkettentheorie 391. 
Sekundarkniitchen der Milz 

349. 
Sella turcica 217. 
Senkungsgeschwindigkeit bei 

Amenorrhiie 375. 
- bei Cyanose 375. 
- bei extremer Kachexie 375. 
- und Globulinvermehrung 

375. 
- bei Ikterus 375. 
- bei Infektionskrankheiten 

375. 
- bei Schwangerschaft 375. 
Sensibilisierung 260, 387. 
Sensibilitat 31. 
Sepsis 382. 
Sexualhormone 351. 

Sachverzeichnis. 

Shock, anaphylaktischer 49. 
- Verminderung der Blut-

menge im 263. 
Silicose 63. 
SIMMONDSSche Krankheit 217. 
Sinusbradykardie 100. 
Sinustachykardie 101. 
Skelet, Stiirungen des Wachs

turns und der Entwick
lung 50. 

- Wassergehalt 337. 
Sklerodermie 9. 
Skorbut 247, 252, 375. 
Spaltpilze 377. 
Spannungsschmerz, postope-

rativer 181. 
Spasmus der Arteriolen bei 

diffuser Glomerulonephri
tis 403. 

Speichel, Rhodangehalt 163. 
Spezifisch-dynamische Wir-

kung 153. 
Sphincter Oddi 199. 
- vesicae 424. 
Sphingogalaktoside 305. 
Sphingomyelin 305. 
Spirochaten 402. 
Splanchnicus 423. 
Splenomegalie 334, 350, 354. 
Spondylarthritis ankylo-

poetica 60. 
Spontanhypoglykamie 239, 

275. 
Sprachstiirung 33. 
Starling, Herz-Lungenprapa-

rat 97. 
Stauung, kardiale 92, 422. 
Stauungsascites s. Ascites. 
Stauungslunge 72. 
Stauungsmilz 354. 
Stauungspapille 43. 
Stearinsaure 296. 
Stenokardie 112. 
Stenose der Herzklappen 95. 
Sterilisierung 225. 
Sterine 312. 
Stickstoffausscheidung der 

Niere 411. 
Stickstoffbilanz bei Infek

tionskrankheiten 264. 
- negative 242, 291, 352, 339. 
Stickstoffgehalt des Harns 

259. 
- des Hungerkotes 239. 
- des Liquor cerebrospinalis 

39. 
Stickstoffgleichgewicht 261. 
Stickstoffverlust durch die 

Haut 430. 

STILLERscher Habitus 168. 
Stoffwechsel bei Akromegalie 

220. 
- bei Basedow 208. 
- im Fieber 150. 
- Pathologie des 23l. 
- der Phosphatide 305. 
Stratum corneum 426. 
Strychnin 29, 429. 
Subarachnoidalraum 346. 
Subcutis 426. 
Subduralraum 346. 
Sublimatnephrose 402. 
Sulfonal 419. 
Sulfosalicylsaureprobe 416. 
Summation der Reize 27. 
Suprasterin 249. 
Sympathicus, Erregung bei 

Basedow 208. 
- WirkungaufdieBronchial

muskulatur 48. 
Symptomenkomplex, amyo

statischer 35. 
- gastro-kardialer 103. 
Syndrom, akinetisch-hyper-

tonisches 36. 
Synostisierung 50. 
Syphilis des Hirns 36. 
- MilzvergriiBerung bei 354. 
- Nephrosen bei 402. 
- taktile Hypasthesie bei 31. 
Syringomyelie 33. 

Tachykardie, paroxysmale 
106. 

- pathologische bei Arbeit 
91. 

Tachysterin 249. 
Talgdriisen 427. 
Taurocholsaure 313. 
TEICHMANNSche Haminkry-

stalle 192. 
Testosteron 311. 
Tetanie 14, 209. 
Tetanus 29. 
Tetanusantitoxin 393. 
Tetanustoxin 38. 
Tetrajodphenophthalein 197. 
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