KLINISCHE
PHYSIOLOGIE

VON

ProF. DR. BERNHARD STUBER

DIREKTOR DER STADTISCHEN KRANKENANSTALT KIEL

DRITTER (SCHLUSS-) TEIL

MIT 37 ABBILDUNGEN IM TEXT

MUNCHEN .VERLAG VON J. F. BERGMANN . 1931



Alle Rechte, insbesondere das der Ubersetzung in fremde Sprachen, vorbehalten.
Copyright 1931 by J. F. Bergmann, Miinchen.
ISBN-13: 978-3-642-90450-9 e-ISBN-13: 978-3-642-92307-4
DOI: 10.1007/978-3-642-92307-4



Inhaltsiibersicht.

Seite

Die Physiologie und Pathologie der Niere . . . . . . . . . . . . ... ... .. 295
Anatomische Einleitung . . . . . . . . . . .00 0000000 295
Innervation der Niere . . . . . . . . . . . . . . ..o 297
Theorien der Nierensekretion . . . . . . . . . . . . . . .. . ... .... 301
Die Physiologie des Wasserhaushaltes. . . . . . . . . . . .. .. .. ... .. 309
Die Lymphbildung . . . . . . . . . . ..o o000 315
Die Pathologie des Wasserhaushaltes . . . . . . . . . . . . ... .. ... .. 321
Diabetes insipidus. . . . . . . . .. .. 000000 e 323
Wirkungsweise der Diuretica . . . . . . . . . . .. ... 00000 327
Die Pathogenese des Odems . . . . . . . . . . . . . ... ... ... .. 332
Die Niereninsuffizienz . . . . . . . . . . . . . ..o 000 341
Die Pathogenese der Uramie . . . . . . . . . . . . . . . . ... ... ... 347
Blutdruck und Hochdruckkrankheit . . . . . . . . . . . . . . .. ... ... 354
Systematik der Nierenerkrankungen . . . . . . . . . . . . . . . ... .. .. 369
Die Physiologie und Pathologie des Blutkreislaufes . . . . . . . . . . . . . . .. 373
Anatomische Einleitung . . . . . . . . . . ..o 00000000 L 374
Die Herzklappen . . . . . . . . . . . . . .00 375
Periphere Faktoren des Kreislaufes . . . . . . . . . . . .. . ... ... .. 3717
Die Dynamik des Herzens . . . . . . . . . . . . . .. ... 378
Herzstof3, Herzténe, Herzgerdusche . . . . . . . . . . . . . . ... ... .. 381
Eigenschaften des Herzmuskels . . . . . . . . . . . ... ... ... ... 386
Chemische Bedingungen des Herzschlages . . . . . . . . . . . . .. ... .. 387
Wirkungen der Herznerven . . . . . . . . . . . . ... ... ... ... 389
‘Die Theorien der Nervenwirkung von Kraus-Zondek und von O.Loewi . . . 394
Normaler Erregungsablauf im Herzmuskel . . . . . . . . . . . .. ... .. 396
Der Stoffwechsel des Herzens . . . . . . . . . . . . . . ... ... ... 400
Die Herzhypertrophie . . . . . . . . . . . . . . ... .00 000 401
Die Hamodynamik der Klappenfehler . . . . . . . . . . . . . .. ... ... 407
SpitzenstoB- und Venenpulskurve . . . . . . . . . . . ... 0L 415
Elektrokardiogramm. . . . . . . . . . .. Lo 417
Die unregelmaBige Herztatigkeit . . . . . . . . . . . .. ... 0000 426
Die Theorien der Reizleitungsstérungen . . . . . . . . . . . . . . .. ... .. 444
Kardiale Dyspnoe . . . . . . . . . . .. ..o 458
Asthma cardiale . . . . . . . . . . .. o000 oo 460
Angina pectoris. . . . . . . . . . L L ..o L Lo e e e 461
Die Kreislaufinsuffizienz . . . . . . . . . . . . . ... L0000 463
Die Atherosklerose . . . . . . . . . .. . L0 472
Die Physiologie und Pathologie der Atmung . . . . . . . . . . . . .. ... .. 478
Die Atemmechanik . . . . . . . . .. 00000 0L 479
Innervation, Atemzentrum . . . . . . . . . . . . . . ... 482
Chemische Regulation der Atmung . . . . . . . . . . . . . ... ... ... 483
Der Lungengaswechsel unter normalen und pathologischen Bedingungen . . . . . . 483
Die Sauerstoffbindung im Blute . . . . . . . . . . . o000 487
Die Kohlensaurebindung im Blute. Kohlensidurebindungskurve und Arterienpunkt 489
Die Bergkrankheit . . . . . . . . . . . ..o 00000 492
Die Formen der Dyspnoe . . . . . . . . . . . . ... ... ... .. 494
Das Cheyne-Stokessche Atmen . . . . . . . . . . . . . .. ... .. .... 499

Atmung und Kreislauf . . . . . . . . . ..o 000000 500



18 Inbaltsiibersicht.

. Seite

Die Physiologie und Pathologie des Blutes . . . . . . . . . . . . ... .. ... 501
Die Blutgerinnung . . . . . . . . . . .o 502
Die Bluteiweilkérper und sonstigen organischen und anorganischen Blutbestandteile 505
Serumkrankheit, Anaphylaxie und Allergie . . . . . . . . . . ... ... .. 512
Die Abderhaldensche Reaktion. . . . . . . . . . . . .. ... .. ..... 514
Die Blutkérperchen . . . . . . . . . .. e e e 515
Die Hamolyse . . . . . . . . . . . . . . ..o e 517
Die Blutgruppen . . . . . . . . . . ..o 0000 518
Die Senkungsgeschwindigkeit . . . . . . . . . .. ... ... L. 519
Der Blutfarbstoff . . . . . . . . . . . ... Lo 521
Die Porphyrine . . . . . . . . . . ... .00 523
Das Cytochrom . . . . . . . . . . . . ... . . 525
Das Atmungsferment von Warburg . . . . . . . . . . .. ... L. 527
Die Storungen des Blutstoffwechsels . . . . . . . . . . ... ... ... ... 527
Die Andmien . . . . . . . . . . L 00 e e e e e e e 528
Die Porphyrinurien . . . . . . . . . . . 00000 L Lo 531
Die Blutgerinnungsstorungen . . . . . . . . . . ... .00 L. 533
Die Hamophilie . . . . . . . . . . . . .00 L Lo 534
Die Thrombose . . . . . . . . . . . . . .o e e 535
Die Physiologie und Pathologie der Wirmeregulation . . . . . . . . . ., . . . .. 537
Die chemische Warmeregulation . . . . . . . . . . . . .. ... ... ... 538
Die physikalische Warmeregulation . . . . . . . . . . . . . . .. ... ... 540
Der nervise Mechanismus der Wéarmeregulation . . . . . . . . . . . . ., . .. 541
Die Storungen der Warmeregulation . . . . . . . . . . .. ... ... .. 544
Das Fieber . . . . . . . . . ..o oo oo 545
Die Hormone . . . . . . . . . . . ..o e e 548
Das Pancreas. Das Insulin . . . . . . . . . . . . ... ... ... 549
Die Schilddriise . . . . . . . . . . ... Lo e e 550
Das Thyroxin . . . . . . . . . . o . . . ..o 551
Das Kropfproblem . . . . . . . . . . . . ... 553
Die Epithelkérperchen . . . . . . . . . . . . .. . L0000 554
Hormontheorie. Entgiftungstheorie . . . . . . . . . . . . .. ... ... .. 555
Die Tetanie . . . . . . . . .« . . o o 0 s e e e e e 555
Die Hypophyse . . . . . . . . . . . . ..o oL 556
Das Vorderlappenhormon . . . . . . . . . . . .. . ..., 558
Die Hinterlappenhormone . . . . . . . . . . . . . . ... ... L. 559
Die Keimdriisenhormone . . . . . . . . . . . . ..o 0 0L 561
Die weiblichen Sexualhormone . . . . . . . . . . . ... ... ... ... 561
Das minnliche Sexualhormon . . . . . . . . . . . ... ... ... 565
Die Nebenniere . . . . . . . . . . . . ..o e e e e e e e e e 566
Das Adrenalin . . . . . . . . . .. ..o 567
Die Nebenmierenrinde . . . . . . . . . . . . . . ..o 000 571
Der Thymus . . . . . . . . . . . . oo e e 572
Die Zirbeldriise . . . . . . . . . .. Lo e e e e e 573
Die Chemie des peripheren und zentralen Nervensystems . . . . . . . . . . . . . 574
Der Stoffwechsel des peripheren und zentralen Nervensystems . . . . . . . . . . . 577
Nachtrag zu den chemischen Vorgingen im Muskel. . . . . . . . . . . . .. .. 581
Phosphagene . . . . . . . . . .. ... e 583

Sachverzeichnis zu Teil I—IIT . . . . . . . . . . . . ... ... .... 585



Die Funktion der Niere!.

Die Nieren sind die wichtigsten exkretorischen Organe des Kérpers. Es
fallt ihnen vor allem die Aufgabe zu, die Stoffwechselendprodukte und
korperfremde Substanzen auszuscheiden. Damit ist aber die Funktion der
Nieren noch keineswegs erschopft. Ihre Fahigkeit, einen stark sauren Urin zu
produzieren, bedingt eine Ersparung an Hydroxylionen und macht sie zu einem
méchtigen Faktor fiir die Aufrechterhaltung der im physiologischen Geschehen
so bedeutsamen Konstanz der H -Ionenkonzentration des Blutes. Da-
durch, dal die Nieren dem Blute auch das iiberschiissige Wasser und Salze
entnehmen, wirken sie aullerdem als méchtige Regulatoren des osmotischen
Gleichgewichts des Organismus.

Die Nomenklatur sowohl der makroskopisch sichtbaren Teile der Nieren-
substanz als auch der einzelnen Abschnitte der Harnkanilchen — letztere von
Braus als Nephrone bezeichnet — ist leider nicht einheitlich. Wir folgen den
ausgezeichneten Darstellungen von Peter. In der Abb. 21 ist seine anatomische
Einteilung an Hand seines Schemas wiedergegeben. Peter teilt die Marksubstanz
der Niere nach dem Verhalten der Harnkanilchen in eine Innenzone und eine
Aullenzone ein. Letztere zerfillt wieder in einen Innenstreifen und einen Auflen-
streifen, da in beiden Teilen verschiedene Abschnitte der Harnkanilchen gelegen
sind, so dal} oft schon eine makroskopische Differenzierung mdoglich ist. Das
Nephron beginnt mit der Bowmanschen Kapsel und verlduft in verschiedenen
Windungen, denen histologisch differente Teile entsprechen, zu dem am weitesten
distal gelegenen Foramen papillare. Die einzelnen Abschnitte der Harnkanilchen
unterscheiden sich sowohl durch ihren Verlauf als auch durch das Aussehen
ihres Zellbelages. Auf den Glomerulus mit der Bowmanschen Kapsel (Malpighi-
sches Korperchen) folgt das ,,Hauptstiick (frither Tubulus contortus I), das in
die in der Rinde gelegene Pars convoluta (corticalis) und die im Mark befindliche
Pars recta (medullaris) zerfillt. Letztere bildet den Anfang des proximalen
Teiles der Henleschen Schleife. Diese Teile des Harnkanilchens sind mit hohem,
tritbem Epithel ausgekleidet. Auf das Hauptstiick folgt nun der ,helle diinne
Teil*“ der Henleschen Schleife, der sich durch niedere, helle Zellen auszeichnet
und nur dem proximalen (absteigenden) Teil der Henleschen Schleife angehért,

1 Abderhalden, Lehrb. d. Physiol. 2 (1925). — Barcroft, Erg. Physiol. ¥ (1908). —
Bayliss, GrundriB d. allg. Physiol. Berlin, Julius Springer 1926. —Cushny, Die Absond.
d. Harns. 1926. — Hamburger, Erg. Physiol. 23 (1924). — Heidenhain, im Handb.
d. Physiol. v. Hermann 5 (1883). — Héber, Physik. Chemie der Zelle. 1926. — Krehl,
Pathol. Physiol. 1923. — Lichtwitz, Die Praxis der Nierenkrankh. 2. Aufl. Berlin, Julius
Springer 1925. — Lindemann, Erg. Physiol. 14 (1914). —Ludwig, im Handb. d. Physiol.
v. Wagner 2 (1844). — Magnus, im Handb. d. Biochem. 3 (1910). —Metzner, im Handb.
d. Physiol. v. Nagel 2 (1907). — Meyer-Gottlieb, Exper. Pharmakologie. 1925. —
v. Méllendorff, Erg. Physiol. 18 (1920). — Noll, Erg. Physiol. 6 (1907). — Peter,
Bau und Entwicklung der Niere. Jena 1909 u. 1927. — Pincussen, Handb. d. Biochem.
5 (1925). — Piitter, Die Drei-Driisen-Theorie der Harnbereitung. Berlin 1926. — Schade,
Physikal. Chemie. 1923. — Schulz, Handb. d. Biochem. 5 (1925). — Spiro und Vogt,
Erg. Physiol. 1 (1902). — Suzuki, Morphologie der Nierensekretion. Jena 1912. — Vol-
hard, im Handb. d. inn. Med. v. Mohr-Staehelin 3 (1918).

Stuber, Klinische Physiologie. III. 20



296 Die Funktion der Niere.

oder aber noch auf den distalen (aufsteigenden) Teil der Schleife tbergreift.
Je nach der Linge dieses hellen, diinnen Teils geht nun der Zellbelag entweder
schon vor oder erst nach Umbiegung der Schleife in ein hohes und triibes Epithel
iiber. Dieser Abschnitt entspricht dem ,,dicken, triitben Schleifenstiick®. Es

Abb. 21. Schema des Verlaufs der Harnkanil-
chen der Sduger. A4S AuBenstreifen. 4Z AuBlen-
zone. I.§ Innenstreifen. IZ Innenzone. R Rinde.
Schwarz: Nierenkorperchen. Punktiert: Haupt-
stiick. Gestrichelt: cigentliches Schaltstiick.
Mit Kreuzlinien ausgefiillt: dicker, triiber Teil
der Henleschen Schleife. Hell: heller diinner
Teil und dicker heller Teil der Schleife, Zwi-
schenstiick, Sammelrohr (nach Peter).

besitzt auch ein groBeres Kaliber. Ebenso
der folgende Abschnitt, der ,helle, dicke
Teil“ der Henleschen Schleife, der in das
»,Schaltstiick, aus ,,Zwischenstiick und
,-eigentlichem Schaltstiick® bestehend, iiber-
geht (frither Tubulus contortus II). Letzte-
res miindet in das Sammelrohr ein. Es ist
bemerkenswert, dal3 je nach der Lage der
Umbiegestelle der Henleschen Schleifen
,,Rindenschleifen“ und ,,Markschleifen zu
unterscheiden sind. Letztere zerfallen weiter
in lange Schleifen, die bis in die Innenzone
des Markes reichen, und in kurze Schleifen,
die schon in der AufBlenzone umbiegen.
Beide Arten zeigen auch differenten Bau.
In der menschlichen Niere sind die kurzen
den langen Schleifen an Zahl weit iiberlegen,
das Verhiltnis beider betragt 7 :1. Bei den
langen Schleifen liegt der Schleifenscheitel
im Bereiche des hellen, diinnen Abschnittes,
bei den kurzen Schleifen aber schon im
dicken triiben Teil der Schleife. Die Lange
eines ganzen Kanilchens betrigt beim Men-
schen 52—58 mm nach Peter. Nach Traut?
betragt die Anzahl der Glomeruli in der
menschlichen Niere 450000.

Die Niere hat eine sehr reichliche Ge -
faBversorgung. Die Arteria renalis tritt
meist schon in Aste geteilt in den Hilus der
Niere ein. Selten verlduft ein Ast schon vor
dem Hilus direkt zur Niere. Die arteriellen
Zweige verlaufen dann zwischen den Pyra-
miden in den Columnae Bertini bis zur Mark-
Rindengrenze, um dort rechtwinklig als Ar-
teriae arciformes umzubiegen. Von diesen
entspringen wieder in rechtem Winkel die
Arteriae interlobulares. Gegen diese iibliche
Darstellung hatte schon Virchow Zweifel.
Ferner wurden schon von Steinach und
Golubew direkte Anastomosen von Arte-
rien und Venen an der Grenze der Rinden-
Markschicht beschrieben. Vor allem zeig-
ten aber auf Veranlassung von Elze

durch Dehoff? ausgefiihrte Untersuchungen, dal die alte Anschauung iiber

den Gefifiverlauf in der Niere irrig ist. Darnach teilen sich die in den

Columnae Bertini gerade aufsteigenden Arterien in der Mark-Rindengrenze

einfach in mehrere Aste, die sich dann nach allen Seiten baumférmig ver-
1 Carnegie Inst. Contr. to embryol. 13 (1923). 2 Virchows Arch. 228 (1920).
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zweigen. Diese Aste bilden die Arteriae interlobulares, die sich dann weiter-
hin noch &fters teilen. Von den senkrecht zur Nierenoberfliche verlaufenden
Endésten gehen nach allen Seiten die Vasa afferentia ab. Das Vas afferens teilt
sich gewohnlich beim Eintritt in den Glomerulus in drei Aste, um durch weitere
zahlreiche Aufsplitterungen das ,,Wundernetz zu bilden. Alle diese Astchen
vereinigen sich beim Austritt in dem Vas efferens des Glomerulus. Das Vas
efferens bildet dann zahlreiche Kapillaren, welche die Harnkanilchen um-
spinnen. Physiologisch nicht unwichtig ist die Tatsache, dafl das Vas afferens
ein gréfBeres Kaliber besitzt als das Vas efferens.

Wir wissen nun, dafl auch bei Blockierung des Glomerulus die Funktion der
Harnkanélchen noch erhalten bleibt. Letztere miissen also trotzdem noch Blut
zugefiithrt bekommen. Es kann somit das Vas
efferens des Glomerulus nicht die alleinige
Quelle der Blutversorgung der Harnkanil-
chen sein. Schon Ludwig beschrieb einen
besonderen arteriellen Ast, der vom Vas
afferens vor seinem Eintritt in den Glome-
rulus abzweigt und zu den Kanilchen zieht.

Die Dehoffschen Untersuchungen haben
nun hieriitber weiteren Aufschlufl gebracht.
Die Abb. 22, welche der Dehoffschen Arbeit
entnommen ist, zeigt in iibersichtlicher Weise
die Blutversorgung des tubuldren Systems.
Nach diesem Schema sind verschiedene Wege
fiir die Blutversorgung der Rinde vorhanden,
namlich, entsprechend denZahlen der Abb.22:

1. der Weg durch sdmtliche Glomerulus-
schlingen;

2. durch nur eine Schlinge des Glomerulus,
wenn die anderen gesperrt sind;

3. bei Ausschaltung der Glomeruli durch
den Ludwigschen Ast und durch den direk-
ten Endast der Arteria interlobularis.

So wird verstidndlich, und das ist klinisch
bedeutsam, dal auch bei weitgehender
Verddung der Glomeruli die Blutversorgung
der Rinde trotzdem noch méoglich ist. Der
Ubergang des tubuliren Kapillarsystems in
die Venen erfolgt ziemlich unvermittelt.

Die Niere besitzt eine sehr ausgedehnte
nervose Innervation!. Und zwar erfolgt
dieselbe sowohl vom Vagus als auch vom
Splanchnikus . aus umter Vermittlung des i
Ganglions coeliacum. Diese verschiedenen "™ O e ioutaren Ka-
Nervenaste bilden den Plexus renalis, der
die Nierengefafle begleitet und seine Faserchen bis zu den feinsten Kapillaren
vorschickt. Auch zwischen den Zellen und den Harnkanélchen und in der
Kapsel sind feine Nervenfasern gefunden worden. Zahlreiche Ganglienzellen
finden sich im Nierenplexus, einesteils in gréfleren Ganglienknoten, anderen-

! Cushny, lL.e. — Schulz, Fr.N,, L.c. — Schilf, Das autonome Nervensystem.

Leipzig 1926. — Renner, in L. R. Miiller, Die Lebensnerven. Berlin 1924. — Toenies-
sen, Erg. inn. Med. 23 (1923).
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teils im Verlauf der Nerven selbst. Innerhalb des Nierenparenchyms konnten
jedoch von Renner Ganglienzellen nicht mehr festgestellt werden. Ferner
wurde von Jost! ein vom Bauchsympathikus an die Niere herantretender
Nervenstrang beschrieben. Aber erst die Untersuchungen von Hirt? haben
Klarheit iiber die iiberaus verwickelten Innervationsverhiltnisse der Niere
gebracht. Danach sind an der Innervation der Niere mehr Nerven beteiligt,
als man bisher vermutet hat. Nach Hirt miissen vier Nerven unterschieden

Abb. 23. Schematische Darstellung der Niereninnervation des Hundes. Priiganglioniire Fasern ausgezogen,
postganglioniire Fasern gestrichelt. Splanchnicus major schwarz, Splanchnici minores rot. Untere Bauchsym-
pathikusfasern gelb. Grenzstrangfasern und Ramus communicans griseus blau. Vagus griin. (Nach A. Hirt.)

werden, die auch beziiglich der Beeinflussung der Nierenfunktion voneinander
zu trennen sind, némlich: 1. der N. splanchnicus maior, 2. die Splanchnici minores
oder obere Bauchsympathikusfasern, 3. die unteren Bauchsympathikusfasern,
und 4. der N. vagus. Wir geben in Abb. 23 das Schema von Hirt wieder, das
in instruktiver Weise die komplizierten Innervationsverhiltnisse darlegt. In
diesem Schema sind die priiganglioniren Fasern, d.h. bis zur ersten Unter-
brechungsstelle, ausgezogen, die postganglionidren Fasern gestrichelt. Insoweit

1 Z. Biol. 64 (1914). 7. Anat. 13 (1924); 18 (1926).



Die Funktion der Niere. 299

der prigangliondre Faserverlauf unsicher ist, wurde er punktiert. Funktionell
zusammengehoérende Nerven sind in gleicher Weise gezeichnet. Die Abbildung
zeigt, daBl der Splanchnicus maior und die Bauchsympathikusfasern durch
Ganglien (Grenzstrang, periphere Ganglien) unterbrochen werden, also in pré-
gangliondre und postganglionire Fasern zerfallen. Sie sind also im eigentlichen
Sinne sympathische Nerven. Von besonderer Bedeutung ist nun der von
Hirt erbrachte Nachweis, dal3 die Splanchnici minores — mit Ausnahme des
Splanchnicus minor I, der wahrscheinlich in den Renalganglien eine Umschaltung
erfahrt — weder im Grenzstrang noch in den peripheren Ganglien unterbrochen
werden. Die Splanchnici minores IT und III sind also gar keine sympathi-
schen Nerven, sondern spinale Nerven, die vom Riickenmark direkt zur Niere
verlaufen. Thr Verlauf in den hinteren Wurzeln li8t vermuten, daB sie sen-
sible Reize von der Niere zum Riickenmark leiten. Da sie aber wahrscheinlich
auch Fasern aus den vorderen Wurzeln beziehen, so diirfte es sich um Reflex-
bahnen mit afferenten und efferenten Fasern in demselben Nerven handeln.
Die zu der Niere ziehenden Vagusfasern werden im Ganglion coeliacum unter-
brochen. Diese sehr sorgfiltigen Untersuchungen von Hirt sind nun deshalb
besonders bedeutsam, weil auf diese Weise die nervise Beeinflussung der
Nierentatigkeit einwandfreier als bisher experimentell gepriift werden kann.
Die sich vielfach diesbeziiglich widersprechenden Angaben fritherer Autoren
diirften auf die damals noch ungenau bekannten anatomischen Unterlagen des
Faserverlaufes der Nierennerven zu beziehen sein. Auch weist Hirt auf die
groflen Verschiedenheiten in der Innervation zwischen den einzelnen Tiergattungen
hin. Ja sogar bei ein und demselben Tiere kann die nervése Versorgung der
beiden Nieren untereinander different sein.

Die iiberaus reichliche Nervenversorgung der Niere lifit eine nervise Be-
einflussung ihrer Tétigkeit vermuten. Da aber die Harnabsonderung auch von
der Durchblutung der Niere abhéngig ist, so mufite diese Frage enger prézisiert
dahin gestellt werden, ob eine direkte Einwirkung des nervisen Apparates
auf die sekretorische Funktion der Niere stattfindet unter sicherer Vermeidung
sekundirer Anderungen der Blutdurchstrémung infolge experimenteller Alteration
der nervosen Bahnen. Dabei kam als weitere Schwierigkeit in der Beurteilung
hinzu, daB auch die véllig entnervte und sogar transplantierte Niere ihre Funktion
durchfithren kann. Schon Claude Bernard sah nach Splanchnikusdurch-
schneidung eine Polyurie auftreten, eine Beobachtung, die seither vielfach be-
statigt wurde. Splanchnikusreizung bewirkt eine Hemmung der Nierenabson-
derung. Wir wissen aber auch durch Bradford!, dafl dieser Nerv vor allem
gefilBverengernde und vereinzelt auch gefdBlerweiternde Fasern der Niere zufiihrt,
so daf3 die beobachteten Anderungen in der Nierensekretion vorwiegend vaso-
motorischen Effekten zuzuschreiben sein diirften. Eine experimentelle Studie
Joshimuras? kommt zu den gleichen SchluBfolgerungen, denen sich Cushny
anschlieft. Asher und seine Schiiler® versuchten dann in ausgedehnten Arbeiten
die Existenz echt sekretorischer Nierennerven zu erbringen. Dem Vagus soll
danach ein férdernder Einflul auf die Wasserausscheidung, desgleichen auf
die absoluten Mengen der ausgeschiedenen Elektrolyte und der H'-Ionen zu-
fallen. Der Splanchnikus dagegen hemmt die Téatigkeit der Niere. Die Ver-
suchsdifferenzen, die zwischen Splanchnikus- und Vagusdurchschneidung einer-
seits und totaler Nierenentnervung andererseits festgestellt wurden, fiithrt Jost
auf die Wirkung der oben erwiéhnten, von ihm aufgefundenen Bauchsympathikus-

1 J. of Physiol. 10 (1889). % Tohoku J. exper. Med. 1 (1920).
3 Z. Biol. 63 (1913); 64 (1914); 68 (1918) — Klin. Wschr. 4 (1925).
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fasern zuriick. Untersuchungen von Ellinger? lassen die Frage nach sekretori-
schen Nervenfasern zunichst offen. Nachdem durch Hirt die Frage der Nerven-
versorgung der Niere anatomisch im wesentlichen geklart war, schien eine erneute
experimentelle Bearbeitung der nervosen Beeinflussung der Nierenfunktion
aussichtsreicher. Ellinger und Hirt? haben dann auf Grund dieser neuen
anatomischen Grundlage sehr sorgfialtige Untersuchungen durchgefiihrt, wobei
unter Durchschneidung der einzelnen Nerven auch verschiedene Partialfunktionen
der Niere gepriift wurden. Wir geben die sehr bemerkenswerten SchluB3folgerungen
dieser Arbeit wieder (s. dazu Abb. 23):

,,1. Die Splanchnici minores (obere Bauchsympathikusfasern) regeln Wasser-
und Elektrolytausscheidung ohne Beeinflussung der iibrigen Fixa, voraussichtlich
durch Beeinflussung der Nierendurchblutung, fiir die sie die Vasokonstriktoren
darstellen.

2. Die unteren Bauchsympathikusfasern regulieren ohne Mengenbeeinflussung
die Wasserstoffionenkonzentration, sie hemmen die Ammoniakbildung, die
Gesamtsdure- und Phosphatausscheidung, sie fordern in geringem MafBle die
Gesamtstickstoffausfuhr.

3. Der Splanchnicus maior wirkt als Antagonist der unteren Bauchsympathi-
kusfasern. Er reguliert ebenfalls ohne Mengenbeeinflussung die Wasserstoff-
ionenkonzentration, férdert die Ammoniakbildung, die Gesamtsdure- und Phos-
phatausschwemmung und hemmt, zum Teil betrachtlich, die Gesamtstickstoff-
ausscheidung.

4. Der Vagus besitzt einen Einflufl auf die Wasserausscheidung, ohne daf3
der Mechanismus vollig aufgeklart ist, und hemmt die Ausfuhr des Gesamt-
stickstoffs.

Die diesen Bahnen iibergeordneten Zentren sind schon seit Claude
Bernard bekannt. Er konnte zeigen, daf durch Stichverletzung des verlangerten
Marks etwas oberhalb von dem Ort des Zuckerstiches eine Polyurie auftritt,
und zwar unabhingig von der Wasserzufuhr. Kahler® wies ein derartiges
Zentrum im Kleinhirn nach. Aschner? beschrieb eine Polyurie nach Verletzung
des Zwischenhirns in der Gegend des Thalamus opticus. Erich Meyer und
Jungmann?® konnten dann zeigen, daf3 der Stich in der Rautengrube nicht nur
zu einer Polyurie, sondern auch zu einer prozentualen Steigerung des
Kochsalzgehaltes des Urins fithrt. Dabei waren sowohl die Wasser- als auch
die Kochsalzausschwemmung von dem jeweiligen Zustande des Gesamtorganis-
mus in weitgehendem Mafe unabhéngig. Zwischen Grofle der Wasserausscheidung
und VergréBerung der Kochsalzausfuhr im Urin bestand keine Parallelitdt. Der
Chlorgehalt des Blutes dnderte sich dabei nicht. Es handelt sich deshalb nach
Ansicht der Autoren um eine Funktionsénderung der Niere durch den Stich.
Dabei rief der Stich, nur auf einer Seite der Medulla oblongata ausgefiihrt, in
beiden Nieren dieselben Stérungen hervor. Nach Durchschneidung des Splanch-
nikus einer Seite wirkt die Pigtre nur noch auf die Seite mit erhaltenem Splanch-
nikus. Nach Brugsch, Dresel und Lewy® liegt das Zentrum fiir den Salz-
und Wasserstich in der Formatio reticularis an der medialen Seite des Corpus
restiforme. AuBerdem scheint auch noch vom Zwischenhirn aus die Nieren-
funktion beeinfluBlbar. So soll nach Leschke? ein Stich in das Tuber cinereum
von unten .her immer eine Polyurie bedingen, und zwar scheint zum Zustande-
kommen dieser Polyurie die Intaktheit der Nierennerven nicht Bedingung zu

1 Arch. f. exper. Path. 90 (1921). 2 Arch. f. exper. Path. 106 (1925).
3 Prag. Z. Heilk. 7 (1886). 4 Wien. klin. Wschr. 25 (1912).
5 Arch. f. exper. Path. 73 (1913). 8 Z. exper. Path. u. Pharm. 21 (1920).

7 Z. klin. Med. 87 (1919).
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sein. Vermutlich spielen also dabei innersekretorische Einfliisse auf dem
Blutwege mit. Wissen wir doch, dal die Entfernung des Hypophysen-
hinterlappensimmer eine Polyurie, allerdings nur von kurzer Dauer, hervorruft,
und daB das Pituitrin eine ausgesprochene Diureschemmung bewirkt. Des-
gleichen ist die regulatorische Beeinflussung des Wasserhaushaltes durch das
Schilddriisenhormon bekannt. Diese Fragen der innersekretorischen Beeinflus-
sung der Niere werden uns bei Besprechung der Genese des Diabetes insipidus
noch genauer beschiftigen. Zweifelsohne kann auch von der GroBhirnrinde
aus die Harnsekretion variiert werden; so kennen wir das Auftreten einer Diurese
nach epileptischen Anfillen, nach Angstzustinden und nach Migrineattacken.
Inwieweit hierbei die Reize iiber das Zwischenhirn verlaufen, wissen wir nicht.
Bei Asphyxie sehen wir durch direkte Reizung des GefiBzentrums in der
Medulla oblongata die Harnsekretion versiegen. Dementsprechend kénnen auch
die verschiedensten Reflexe, welche das Lumen der Blutgefélle beeinflussen,
die Harnabsonderung modifizieren. So wissen wir, dafl durch kurzdauernde
Abkiihlung der Haut, durch reflektorische Verengerung der Arteriolen, die
Nierenabsonderung vermindert wird. Auch von den ableitenden Harnwegen
(Uretheren, Blase) nehmen derartige Reflexe auf die Nierentitigkeit ihren
Ausgang. So kann durch einen Nierenstein oder durch Einfithrung eines Kathe-
ters, die Funktion beider Nieren sistieren, also eine vollige Anurie auftreten.
Dasselbe kann durch Eréffnung der Bauchhéhle, vor allem bei mechanischer
Lasion der Dirme, der Fall sein. Unvollstéindige Verlegung eines Harnleiters
fiihrt hiufig zu einer Polyurie, desgleichen starker Schmerz.

Es geht also aus dem Gesagten zur Geniige hervor, wie bedeutsam der nervdose
EinfluB auf die Nierenfunktion ist. Wir sind aber nicht der Meinung, dal dadurch
die Existenz rein sekretorischer Nervenfasern fiir die Niere eindeutig
erbracht ist. Wir mdochten unseren Standpunkt vielmehr dahin prézisieren,
daB den Nierennerven die Aufgabe zufillt, die Nierenfunktion regulatorisch
zu iiberwachen und die Nieren damit dem korrelativen Verband der tbrigen
Organe des Organismus so einzufiigen, daf8 sie befihigt sind, den jeweils sich
andernden vitalen Bedingungen des Organismus sich rasch funktionell an-
zupassen. Zweifelsohne spielt dabei der nervés variierbare Wechsel der Blut-
versorgung eine wesentliche Rolle.

Der eigenartige anatomische Aufbau der Niere liel vermuten, dafl den hlsto-
logisch differenten Abschnitten auch verschiedene Funktionen ent-
sprechen, so kam es zur Aufstellung mehrerer

Theorien der Nierensekretion.

Diese Theorien sind so zahlreich, daf ihre vollstindige Erwihnung den
Rahmen dieses Buches iiberschreiten wiirde. Wir beschrinken uns deshalb
auf die Darstellung derjenigen von ihnen, welche die verwickelte Funktion der
Harnabsonderung am klarsten auf Grund umfassender experimenteller Durch-
arbeitung darzulegen vermdgen. Bowman! erkannte zuerst die differente
Funktion des Malpighischen Korperchens und des Kanilchensystems. Und
zwar verlegte er die Sekretion des Harnwassers in den Glomerulus, wihrend
Harnssure und Harnstoff von den Kanilchenepithelien abgesondert werden
sollten. Die Salze und kérperfremden Substanzen 1at Bowman ebenfalls durch
die Glomeruli zur Ausscheidung bringen. Diese Theorie von Bowman fand
ihren experimentellen Ausbau und ihre Weiterfithrung durch Heidenhain®
Nach ihm werden die Harnbestandteile durch die Lebenstatigkeit der Epithelien

1 Phil. Trans. roy. Soc. 1842. 2 Im Handb. d. Physiol. v. Herrmann (1883).
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der Kapsel und der Harnkanélchen ausgeschieden. Und zwar sezernieren die
Glomeruli das Wasser und die Salze, welche, wie das Kochsalz, iiberall im Orga-
nismus das Wasser begleiten, ebenso den Zucker bei Glykosurie und Eiereiweil3.
Dagegen wird durch die Epithelien der gewundenen Harnkanilchen und die
breiten Abschnitte der Henleschen Schleife die Hauptmasse der festen Harn-
bestandteile, wie Harnstoff, Harnséure, Hippursdure und Farbstoffe, und auch
eine groflere Menge der Salze abgesondert. Letztere sind unter normalen Be-
dingungen von wenig Wasser begleitet, unter dem Einflul der Harnstoff- oder
Salzdiurese wird jedoch die Hauptmenge des Wassers ebenfalls vom Kanéilchen-
epithel, und nicht vom Glomerulus, geliefert. Das Wesentliche der Heiden-
hainschen Vorstellung liegt also darin, daB normalerweise das Harnwasser
durch die spezifische Zelltéitigkeit im Glomerulus abgeschieden wird, und ebenso
die festen Harnbestandteile durch die Epithelien der Harnkanilchen aktiv
ausgeschieden werden. Man hat in diesem Sinne die Heidenhainsche Auffassung
als die ,,Sekretionstheorie‘ bezeichnet, da in ihr sowohl dem Glomerulus
als auch den Kanélchen eine wirklich sekretorische Rolle zugeschrieben wird.

Die ,,vitalistische® Theorie Heidenhains fand ihren schroffsten Gegen-
satz in der ,,mechanischen® Erklirung der Nierenfunktion durch Carl Lud-
wig!l. Er sah in dem Glomerulus ein einfaches Filter, das, abgesehen vom Ei-
weil}, alle Plasmabestandteile durchtreten 1aB8t. Dieses Filtrat sollte dann beim
Durchtritt durch die Kandlchen durch osmotische Vorginge, im besonderen
durch Riickresorption des Wassers, konzentriert werden. Fiir Ludwig war
also die Harnabsonderung ein rein physikalischer Vorgang. Beide Theorien
haben nun zu zahlreichen Erdrterungen gefiihrt, ohne dal bis heute eine restlose
Klarung der Streitfragen ermdglicht wurde. Die gerade unter den Bedingungen
einer gesteigerten Diurese iiberaus unklare vitalistische Basis der Heidenhain-
schen Theorie war wenig befriedigend, aber ebenso lehrten die neuen Errungen-
schaften der physikalischen Chemie, daf} ein Verstindnis der Nierenfunktion
auf Grund rein physikalischer Kréifte im Sinne Ludwigs nicht zu erreichen ist.
Wohl scheint die Idee einer Filtration und Riickresorption auch heute immer
mehr in den Vordergrund zu treten, aber von dem Gesichtspunkte aus, daf} es
sich dabei um komplexe Vorgidnge handelt, die keineswegs einfachen
physikalischen Gesetzen unterliegen. Fraglos besteht zur Zeit das Be-
streben, beide Theorien auf einer gewissen mittleren Linie zu vereinigen. Sieht
man mit Volhard das Charakteristische der normalen Nierenfunktion in der
»groflen Variabilitdt der Leistung®, so dringt sich zunichst die Frage
auf, inwieweit eine experimentelle Zergliederung dieses summarischen Funktions-
begriffes beziiglich seiner Entstehungsweise aus Teilfaktoren heute mdoglich ist.
Bevor wir deshalb in der Besprechung der neueren Theorien der Harnabsonderung
weiterfahren, mogen einige wichtige ‘experimentelle Befunde Erwihnung finden.

Die Abhingigkeit der Nierentitigkeit vom Blutdruck und der Durch-
stromungsgeschwindigkeit ist schon lange bekannt und hat zu vielerlei
Kontroversen in dem Fiir und Wider der einzelnen Theorien gefiihrt. Ein Steigen
des Blutdrucks vermehrt im allgemeinen die Harnmenge, das Gegenteil bewirkt
die Senkung des Blutdrucks. Voraussetzung dafiir ist, daf das GefiBlumen
sich nicht wesentlich dabei dndert. Kommt es zu einem vollstindigen Verschluf
der Nierenarterie, so sistiert die Harnabsonderung voéllig. Dauert dieser Ver-
schlufl nicht langer als etwa 20 Minuten, so kann sich nach Wiederherstellung
der Zirkulation im Verlauf von einigen Stunden die Niere wieder véllig erholen.
In der ersten Zeit ist jedoch der Urin eiweiBhaltig, und die Relation der Schlacken-

! In Wagners Handwoérterbuch d. Physiol. 2 (1844) — Lehrb. d. Physiol. 2 (1861).
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bestandteile ist gegen die Norm verschoben. Die Anédmie fiihrt also nicht nur zu
Schidigungen der Kapsel, sondern auch der Epithelien der Kanilchen. Kom-
pression resp. Verschlul der Nierenvene verringert bzw. hebt die Urinsekretion
ebenfalls vollig auf, da die gestauten Venen die Harnkanilchen zusammen-
pressen und so die Sekretion mechanisch verhindern. Es kommt noch hinzu,
daf3 die durch die Stauung bedingte Drucksteigerung in den Glomeruli eine
Stromverlangsamung und Eindickung des Blutes bedingt, wodurch weiterhin
ungiinstige Bedingungen fiir die Sekretion geschaffen werden. Nun treten in
diesen Versuchen mit Steigerung des Blutdrucks meist auch Zunahmen in der
Gefifliweite auf, so daB die Durchstromung der Niere rascher erfolgt.
Andererseits ist es leicht verstindlich, dafl ein langsames Stromen des Blutes
in den Glomeruluskapillaren ¥eicht zu einer zu starken Anreicherung der kolloidalen
Plasmasubstanzen, und damit zu einer Herabsetzung der Sekretion fiihren muf.
AuBlerdem wissen wir, daB die zelligen Nierenelemente gegen Sauerstoff-
mangel sehr empfindlich sind. Es ist also fiir eine optimale Funktion der
Malpighischen Koérperchen nicht nur eine gewisse Hohe des Blutdrucks,
sondern auch eine bestimmte Stromungsgeschwindigkeit erforderlich,
das haben alle Experimente tlibereinstimmend ergeben.

Fiir die Filtration in den Glomeruli ist aber nicht der Druck in den groflen
Arterien, sondern der in den Glomeruli selbst mafgebend. Wir besitzen nun
keine Methode, um diesen Druck einwandfrei zu messen, er soll um etwa 20%
niedriger sein als der in der Karotis!. Diese Angabe beruht auf Berechnung
und der Annahme eines maximalen Druckes in den Uretheren von 60 mm Hg.
Letzterer zeigt eine gewisse Abhdngigkeit vom Blutdruck. Fiir die Filtration
durch die Bowmansche Kapsel ist,“wie schon betont, der Kapillardruck
entscheidend. Nur wenn letzterer grofler ist als der Uretherendruck, kann eine
Filtration stattfinden. Unter Zugrundelegung der obigen Daten wurde dieser
Kapillardruck mit im Mittel etwa 40 mm Hg berechnet. Es fragt sich nun, ob
dieser Druck geniigt, um ein eiweillfreies Filtrat durch die Glomeruluskapsel
abzupressen. Da die Bowmansche Kapsel als eine semipermeable Membran
zu betrachten ist, die nur den kristalloiden Substanzen den Durchtritt erlaubt,
nicht aber den kolloidalen, so handelt es sich um eine Ultrafiltration. Nun
ist aber das Wasser im Blute nicht frei, sondern zum grofiten Teil an Kolloide
gebunden, und wird dementsprechend von letzteren mit einer gewissen Kraft
festgehalten. Diese mufB3 also vom Kapillardruck iiberwunden werden, um eine
Filtration iiberhaupt zu erméglichen. Dieser ,,kolloidosmotische Druck®
der PlasmaeiweiBkérper wurde nun von Starling? zu 25—30 mm Hg bestimmt.
Es wiirde also tatsichlich die oben angegebene Hohe des Kapillardruckes ge-
niigen, um ein eiweiBfreies Filtrat zu liefern. Es konnte damit iibereinstimmend
auch nachgewiesen werden, daf} bei einem Sinken des Blutdruckes unter 30 bis
40 mm Hg die Nierensekretion aufhort bei normaler Blutbeschaffenheit. Ver-
diinnt man jedoch das Blut durch Infusion von Salzlésungen und setzt man
damit den kolloidosmotischen Druck der EiweiBBkorper herab, so kann nach
Starling und Verney® die Sekretion auch noch bei niedrigeren Drucken
vor sich gehen. Gottlieb und Magnus* beobachteten unter diesen Bedingungen
noch bei 13 mm Karotisdruck Harnabsonderung. Die Kolloidkonzentration
des Plasmas ist also wesentlich fiir die Beurteilung der Filtrationsfrage. So
geniigt bei der Froschniere ein weit niederer Kapillardruck zur Filtration als

1 Hill u. Mc Queen, Brit. J. exper. Path. 2 (1921).

2 Starling, J. of Physiol. 24 (1899).

3 Starling u. Verney, J. of Physiol. 56 (1922).

4 Gottlieb u. Magnus, Arch. f. exper. Path. 3 (1901).
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bei der Saugetierniere, da nach White?! der kolloidosmotische Druck des Frosch-
plasmas nur 7—9 mm Hg betrigt. Es kommt aber noch hinzu, worauf H. H.
Meyer mit Recht hinweist, dal es gar nicht so sehr der osmotische Druck der
EiweiBlkorper ist, den der Kapillardruck zu iberwinden hat, als vielmehr der
Quellungsdruck derselben. Letzterer folgt aber anderen Gesetzen als ersterer.
Vor allem geht der Quellungsdruck nicht proportionalder Verdiinnung,
wie der osmotische Druck. Er fillt vielmehr bei der Verdiinnung nahezu kri-
tisch ab und steigt im umgekehrten Falle viel rascher an als die Kolloid-
konzentration, wie die Untersuchungen von Posnjak? zeigten. Der Quellungs-
druck reagiert also auf minimale Anderungen des Wassergehaltes des Blutes
mit groBen Ausschligen. Er fillt schon bei geringen Verdiinnungsgraden,
und das ist physiologisch besonders wichtig, bis auf nahezu Null ab, so da8} also
schon ein sehr kleiner Kapillardruck die Filtration unter Umstinden er-
moglichen kann. Neuere Untersuchungen zeigten nun, daB, vor allem bei der
Koffein- und Salzdiurese, eine direkte Abhidngigkeit von Durchblutung
und Sekretion der Niere nicht besteht. Die Zirkulationsgroé8e spielt also
sicherlich nicht das entscheidende Moment fiir die Harnabsonderung. Wohl
aber scheint eine gewisse Proportionalitdt zwischen Blutdruck und
Sekretion zu bestehen. So konnten Richards und Plant?® zeigen, dall bei
konstanter Durchstrémungsgeschwindigkeit und variierendem Blutdruck die
Harnabsonderung letzterem entsprechend wechselt. Auch Starling und Ver-
ney? fanden eine Abhéngigkeit von Blutdruck und Harnmenge. Diese experi-
mentellen Tatsachen sprechen entschieden fiir die Moglichkeit einer
Ultrafiltration im Glomerulus. Besonderes Interesse beanspruchen aber die
Untersuchungen von Wearn und Richards® an der Froschniere. Es gelang
ihnen mit erstaunlicher Technik, die Bowmansche Kapsel zu punktieren und
die Flissigkeit in zu Analysezwecken ausreichenden Mengen zu sammeln. Sie
konnten nun zeigen, daB die Flissigkeit der Glomeruluskapsel eiweiBifrei ist,
aber die wesentlichsten filtrierbaren Bestandteile des Plasmas, wie
Chlor, Natrium, Kalium, Harnstoff und Zucker, in Abhéngigkeit von deren
Konzentration im Plasma enthélt. Man mufl Cushny schon zustimmen, wenn
er darin einen sicheren Beweis fiir seine Anschauung von der Ultrafiltration
im Glomerulus erblickt. Nach der neuen Theorie von Cushny findet in der
Bowmanschen Kapsel eine Filtration aller nicht kolloidalen Plasma-
bestandteile statt. ,,Die Kapsel liefert den Kanélchen eine Fliissigkeit, wie sie
im Kreislauf vorhanden ist.”" In den Kanélchen findet eine Riickresorption
statt, aber nicht einfach nach physikalischen Gesetzen, wie die Ludwigsche
Ansicht fordert, sondern nach auswahlenden biologischen Gesichtspunkten.
Um eine derartige Resorption durchzufiihren, muf} die Niere Konzentrations-
arbeit leisten. Es wurde versucht, die dabei von der Niere verbrauchte Energie
formelmaBig auszudriicken, so in den Untersuchungen von Dreser und Ga-
leotti. Auf diese Arbeiten kann hier nicht niher eingegangen werden, wir ver-
weisen auf deren Kritik durch v. Rohrer®. Von Barcroft und Brodie? wurde
dann der Gaswechsel der Niere bestimmt. Danach hat die Niere einen sehr
lebhaften Gaswechsel. Nach Tangl® entfallen 8,2% des Gesamtumsatzes
auf die Nierenarbeit. Nach Barcroft und Brodie steigert die Diurese durch
Harnstoff, Natriumsulfat und Phlorrhizin den Umsatz auf das 4—5fache, wihrend

1 White, Amer. J. Physiol. 68 (1924). 2 Kolloidchem. Beih. 3 (1912).
3 Amer. J. Physiol. 59 (1922). 4 Proc. roy. Soc. Lond. 97 (1925).
5 Amer. J. Physiol. 71 (1924). 6 Pfliigers Arch. 109 (1905).

7 J. of Physiol. 32 (1904); 33 (1905) — Erg. Physiol. 7 (1908).
8 Biochem. Z. 34 (1911); 53 (1913). .
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nach Barcroft und Straub! die Diurese durch Kochsalz und Ringerlésung
den Gaswechsel unbeeinfluit 1a8t, obwohl die Harnmenge um den nahezu 20-
fachen Betrag in die Hohe ging. Nach den Untersuchungen von Cserna und
Kelemen?aus dem Tanglschen Institut an Tieren mit experimenteller Nephritis
ist die Arbeit der kranken, funktionierenden Niere groB8er als die der ge-
sunden. Nur bei hochgradiger Ischurie resp. Anurie ist der O,-Verbrauch und
die CO,-Produktion in der kranken Niere geringer als in der gesunden.

Der von Nussbaum erbrachte Nachweis, daBl in der Froschniere die Glome-
ruli fast ausschlieflich von der Aorta, die Harnkanélchen aber vorwiegend von
der Vena portae aus mit Blut versorgt werden, schien besonders geeignet, an
diesem Objekt die Funktion der Glomeruli und Kanélchen durch experimentelle
Eingriffe getrennt zu verfolgen. So wurde versucht, durch Einbringung kérper-
fremder Substanzen (Farbstoffe) in die erwahnten Gefidfigebiete die topischen
Verhiltnisse der Sekretion klarzulegen. Es kann auf diese zahlreichen Unter-
suchungen nicht naher eingegangen werden. So viel diirfte aber heute als sicher
erwiesen gelten, vor allem durch die Arbeiten von v. Moellendorff und der
Aschoffschen Schule, im besonderen von Suzuki, daB3 die frithere Deutung
der histologischen Bilder im Sinne einer Farbstoffsekretion vom Blute aus durch
die Epithelien nach dem Lumen der Harnkandlchen zu, falsch ist. Die Farb-
stoffe werden vielmehr durch die Kapsel ins Lumen der Kanilchen ausgeschieden,
und von hier aus durch die Epithelien zuriickresorbiert. Inwieweit und ob
iiberhaupt die Farbstoffspeicherung mit Harnabsonderung in Parallele gesetzt
werden kann, soll hier nicht weiter erortert werden; wir verweisen auf die er-
wihnten Arbeiten. Die eigenartige Blutversorgung der Froschniere gestattete
aber weiterhin noch besonders eindrucksvolle Experimente, indem durch ge-
sonderte Durchstrémung der beiden Gefdafigebiete und unter Zusatz von Giften
(Phenylurethan, KCN, Sublimat u.a.) zur Durchstromungsfliissigkeit eine
elektive Schiidigung der funktionell differenten Teile der Niere erzielt werden
konnte und so ein Ausscheidungsdefizit Schliisse auf die Funktion dieser Teile
zulieB. Derartige Untersuchungen wurden besonders eingehend von Héber
und seinen Schiilern® ausgefiithrt. Durchstromt man nun eine Froschniere von
diesen beiden Gefiafigebieten aus mit einer physiologischen Salzlésung, am zweck-
méBigsten mit der nach Barkan, Broemser und Hahn* modifizierten Ringer-
l16sung, so scheidet dieselbe einen Urin ab, der die wesentlichen Merkmale des
normalen Urins zeigt. Vergiftet man nun die Tubuli reversibel durch Zufiigen
von Phenylurethan zur Durchstréomungsfliissigkeit von der Vene aus, so wird
ein Urin abgesondert, der die Zeichen der typischen Nierenarbeit vermissen
laBt. Nach Wegnahme des Narkotikums tritt die normale Funktion wieder ein.
Nach Ausschaltung der Tubuli durch Narkose hat also der Urin die Eigen-
schaften eines einfachen Filtrats. Unter Beriicksichtigung der friiher er-
wihnten Ergebnisse aus den Experimenten von Wearn und Richards mul}
man daraus den Schluf} ziehen, dafl die typische Nierenfunktion, die Ver-
diinnung und Konzentration, von den Epithelien der Harnkanélchen
geleistet wird. Die einzelnen Stoffe des Glomerulusfiltrates erfahren bei ihrem
Durchgang durch die Tubuli eine jeweils verschiedene Anreicherung. Die im
folgenden gegebene tabellarische Ubersicht, welche der Arbeit von Cushny
entnommen ist, 148t dieses Verhalten am deutlichsten erkennen. (Vgl. die fol-
gende Tabelle.)

1 J. of Physiol. 41 (1911). 2 Biochem. Z. 53 (1913).

3 Zusammenfassend dargestellt in Hobers Lehrb. d. physik. Chemie d. Zelle u. d. Ge-
webe; auBlerdem Klin. Wschr. 1927, Nr 15.

4 Z. Biol. 14 (1921).
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Blutplasma Harn ﬁ?}%iﬁggiﬂoﬁ;

% % Niere
Wasser . . . . . . . . . ... .. ... . 90—93 95 —
Eiweill, Fett und andere Kolloide . . . . . 7—9 — —
Glykose . . . . . . . .. ... .. ... 0,1 | — —
A 0,30 i 0,35 1
Cl . . o e 0,37 0,6 2
Harnstoff . . . . . . . . . . . . . . ... 0,03 2,0 60
Harnséure . . . . . . . . . . ... ... 0,004 0,05 12
K . o . 0,020 0,15 7
NH, . ... ... .. ... ... .... 0,001 ( ?) 0,04 40
Mg. . . . . . . ... s 0,0025 0,006 2
Ca . . . . . 0,008 0,015 2
PO, . . . ... .. 0,009 0,15 16
SO, - o o L e 0,002 0,18 90
Kreatininkérper . . . . . . . . . . .. .. 0,001 ( ?) 0,075 75

Nahezu simtliche Plasmabestandteile werden durch die Niere konzentriert,
wobei schon geringfiigige Anderungen in der Zusammensetzung des Plasmas
relativ grofle Ausschlidge im Urin bedingen kénnen. Dementsprechend finden wir
auch in der Norm die Gefrierpunktserniedrigung im Harn viel tiefer, 4 = —1
bis —2,5°, im Gegensatz zum Blute A = —0,56°. Zweifelsohne sind fiir das
differente Verhalten in der Ausscheidung der Plasmabestandteile durch die
Niere weniger chemische Krifte als vielmehr physikalische Vorginge maf-
gebend. Wie aus der obenstehenden Tabelle ersichtlich ist, werden physiologi-
scherweise die Kolloide (Eiweil u.a.) im Plasma zuriickgehalten. Auch der
Zucker tritt erst, wenn seine Konzentration im Plasma eine gewisse Hohe erreicht
hat, ungefiahr 0,18 %, in den Harn iiber. Es besteht also ein gewisser Schwellen-
wert fiir seine Ausscheidung im Urin. Auch fiir Natrium, Chloride und Bikarbo-
nate, weniger ausgesprochen fiir Kalium, Harnstoff, Phosphate und Urate
scheinen jeweils bestimmte Schwellenwerte fiir ihren Ubergang in den
Harn gegeben zu sein. Cushny unterscheidet dementsprechend ,hoch-
schwellige Koérper, dazu gehéren Zucker, NaCl, Bikarbonat und Aminoséuren,
ferner ,mittelschwellige Korper, zu denen Kalium, Harnstoff und Urate
zu rechnen wiren, dann ,,niedrigschwellige Substanzen, welche die Phos-
phate betreffen, und schlieflich Kérper, die keine Schwelle beziiglich ihrer
Ausscheidung besitzen, als solche wiren Kreatinin und Fremdsubstanzen zu
betrachten. Unter Beriicksichtigung des jeweiligen Schwellenwertes liBt sich

die Konzentration eines Harnbestandteils im Verhiltnis zu seinem Plasmawert

Cp—T
nach der Formel —c
des betreffenden Korpers im Plasma und Urin, 7' dessen Schwellenwert im
Plasma bedeuten, und K eine Konstante. Die Konzentrationsfahigkeit der
Niere ist eine begrenzte, da zur Ausscheidung der festen Bestandteile eine
bestimmte Wassermenge unbedingt erforderlich ist.

Wie schon oben dargelegt, sind zur Erklirung der Diurese die mechanischen
Faktoren des Kreislaufes nicht allein ausreichend, sondern es spielt die chemische
Zusammensetzung des Plasmas eine wesentliche und mitbestimmende Rolle.
Es ist frilher schon darauf hingewiesen worden, daB eine Verminderung der
Plasmakolloide, und damit eine Herabsetzung des kolloidosmotischen Druckes,
bei gleichbleibenden .Kreislaufverhiltnissen eine Begiinstigung der Glomerulus-
filtration verursachen mufBl. Die dadurch bedingte Sekretionssteigerung be-
zeichnet Cushny als ,,Verdiinnungsdiurese®, aber ebenso mufl nach den
Vorstellungen Cushnys eine Substanz, die fiir die Epithelien der Harnkanilchen

= K berechnen, wobei Cg und C; den Prozentgehalt
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impermeabel ist (,,Permeabilitdtsfaktor®), da sie ein gewisses Wasservolumen
zu ihrer Ausscheidung verlangt, zu einer Diurese fithren (,,tubulére Diurese®).
Die intravendse Injektion groBerer Wasser- bzw. Salzlésungen (Verdiinnungs-
bzw. Salzdiurese) ruft eine lebhafte Urinsekretion hervor. Neben der chemischen
Natur und Quantitit des eingefiihrten Salzes und der Grofie des Fliissigkeits-
volumens ist die Schnelligkeit des EinflieBens fiir das Ausmaf} der Diurese
von Bedeutung. Es hat sich aber auf Grund der zahlreich dariiber angestellten
Untersuchungen, auf die hier nicht ndher eingegangen werden kann, ergeben,
dal die bei derartigen Infusionen zuerst auftretende Blutdrucksteigerung und
‘Erhohung der Durchstromungsgeschwindigkeit der Niere der Diurese durchaus
nicht immer parallel gehen. Der mechanische Faktor ist also, wie schon
betont, nicht ausreichend zum Verstdndnis der unter diesen Bedingungen auf-
tretenden Harnflut. Wohl aber diirfte die durch die Verdiinnung des Plasmas
hervorgerufene Senkung des kolloidosmotischen Druckes einen wichtigen
Faktor bedeuten. Das geht schon aus Versuchen hervor, in denen zur Infusions-
fliissigkeit Kolloide hinzugesetzt wurden und eine deutliche Verminderung der
Diurese dadurch eintrat. Bei sehr langsamer Infusion von Salzlésungen tritt
ein Austausch von Salzen und Wasser zwischen Blut und Gewebe ein. Ahnlich
wie die intravendse Fliissigkeitseinverleibung wirkt die Verabfolgung auf sub-
kutanem Wege. Gibt man groflere Flissigkeitsmengen per os, so scheint die
Leber regulierend einzugreifen. Nach den Untersuchungen von Mautner
und Pick?, desgleichen von Molitor und Pick? ist die Leber fiir den Wasser-
haushalt von besonderer Bedeutung. Dabei besteht schon anatomisch ein prin-
zipieller Unterschied zwischen der Leber des Fleischfressers und der des Pflanzen-
fressers, indem erstere infolge der stark entwickelten glatten Muskulatur der
Venae hepaticae durch Sperrung der vendsen Abfluf3bahn intensiv in den Wasser-
wechsel eingreifen kann. Molitor und Pick konnten dann zeigen, dal der
Verlauf der Wasserdiurese bei Hunden, deren Leber durch Anbringung einer
Eckschen Fistel ausgeschaltet war, ein anderer ist als bei Normaltieren. Bei
den Tieren mit Eckfisteln setzt die Wasserdiurese sehr rasch unter jihem Anstieg
ein und fillt ebenso rasch ab, wiahrend bei normalen Tieren die Diurese durch
per os zugefiihrtes Wasser sich gleichméBig iiber einen lingeren Zeitraum
verteilt. Bei Froschen fiihrt die Leberexstirpation je nach der Jahreszeit zu
mehr oder weniger ausgesprochenem Odem. Die Bildung des letzteren wird auf
den Wegfall eines Leberhormons zuriickgefiihrt. Die Leber hat also in dop-
pelter Weise Beziehungen zu dem Wasserhaushalt. Sie regelt nicht nur auf
mechanischem Wege durch vendse Sperrung die Wasserausfuhr, sondern sie
beeinflufit auch hormonal den Quellungszustand der Gewebe und damit
den Wasserwechsel des gesamten Organismus.

Im allgemeinen sind wihrend der Verdiinnungsdiurese alle Harnbestandteile
pro Zeiteinheit absolut vermehrt. Bei den ,,niedrigschwelligen‘‘ Stoffen ist diese
Zunahme gering, bei den ,,hochschwelligen* Substanzen ist jedoch die Gesamt-
ausscheidung pro Minute deutlich erh6ht. Dieses verschiedene Verhalten der
einzelnen Harnbestandteile wihrend der Diurese, und das differente Ausmal
der letzteren unter dem EinfluBl auch qualitativ variierter Salze, wurde gerade
von den Anhingern der Sekretionstheorie in jhrem Sinne verwertet. Jedoch
scheinen mir die experimentellen Tatsachen und deren Deutung mehr fiir die
Filtration-Riickresorptionstheorie zu sprechen, besonders in der Begriindung,
wie sie von Cushny gegeben wurde. Danach werden diejenigen Blutbe-
standteile, die nur nach Erreichung ihrer Schwelle in das Glomerulus-

"~ 1 Miinch. med. Wschr. 1915, Nr 34 — Biochem. Z. 127 (1922).
2 Arch. f. exper. Path. 97 (1923).
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filtrat iibertreten, von den Epithelien der Harnkanédlchenriickresorbiert,
wiahrend die Stoffe, welche keine Schwelle besitzen, keiner Riickresorption
unterliegen und dementsprechend direkt zur Ausscheidung gelangen. Die
Resorption der Schwellensubstanzen erfolgt jedoch nicht gleichmé8ig,
sondern nach biologischen Gesichtspunkten. MaBgebend dafiir ist das phy-
siologisch optimale Mengenverhéltnis der einzelnen Stoffe im Plas-
ma. Nach den friiher schon erwidhnten Untersuchungen von Wearn und Ri-
chards liefert der Glomerulus ein Filtrat, das alle nicht kolloidalen Plasma-
bestandteile in physiologischer Konzentration enthilt. Aus diesem Filtrat
werden die fiir den Organismus wertollen Stoffe, vor allem die ,,hochschwelligen*,
wie Zucker, Natrium, Chlorid u. a., in physiologisch optimaler Konzen-
tration riickresorbiert. Diese neue, von Cushny begriindete Theorie der
Harnabsonderung definiert die Nierenfunktion ,,als Filtration nicht kol-
loidaler Bestandteile durch die Kapsel und als Resorption einer
vollkommenen Lockeschen Fliissigkeit durch die Kanédlchenzellen.
Treten Stoffe dadurch, daBl ihre Konzentration im Plasma ihren Schwellenwert
iiberschreitet, in das Glomerulusfiltrat iber, so erfolgt ihre Riickresorption in
den Kanilchen in dem quantitativen Verhaltnis einer physiologisch dquilibrierten
Salzlésung, der UberschuB geht durch die Uretheren nach auBen. Das trifft
auch fir die Wasserausscheidung zu. Dabei ist die Anwesenheit nicht resor-
bierbarer Stoffe im Glomerulusfiltrat fiir die Resorption des Wassers in
den Kanilchen entscheidend. Der osmotische Widerstand einer derartigen
Salzlosung kann die aufsaugende Kraft der Epithelien der Harnkanilchen
mehr oder weniger aufheben. So ist die Sulfatdiurese eine ,,tubulire Diurese,
da die Epithelien der Harnkanélchen die Sulfate nicht zu resorbieren vermégen.
Normalerweise scheint dem Harnstoff eine bedeutsame Rolle fiir die Wasser-
resorption in den Tubuli zuzufallen. Aber auch die leicht resorbierbaren hoch-
schwelligen Stoffe kénnen, wenn sie in stérkerer als optimaler Konzentration
im ,,provisorischen‘* Harn vorhanden sind, der Wasserresorption in den Kanélchen
einen Widerstand entgegensetzen. Es kommt aber noch ein weiterer Faktor
fir den Resorptionseffekt hinzu, das ist die Geschwindigkeit, mit der das
Glomerulusfiltrat die Harnkanilchen passiert. Je rascher das Filtrat die Ka-
nélchen durchfliefit, um so weniger wird resorbiert, und umgekehrt. Und so
sehen wir, dall der Harn bei iiberstiirzten Diuresen in seinen Eigenschaften
immer mehr dem Glomerulusfiltrat &hnlich wird. Da aber die Riickresorption
fernerhin noch eine vitale Funktion der Zellen ist, so wird sie auch noch von dem
momentanen Funktionszustand der Zellen, sozusagen ihrem Tonus, be-
einflult. Man mufl annehmen, daB dementsprechend durch die verschiedensten
chemischen Agenzien, endokrine Stoffe und nervése Einflisse, die auf den
Stoffwechsel der Zellen selbst einwirken und so ihre Funktionen variieren
konnen, auch Anderungen in der resorptiven Titigkeit der Zellen auftreten.

Man wird in diesem Sinne auch die Filtration durch die Bowmansche
Kapsel nicht als einen rein passiven physikalischen Vorgang betrachten
diirfen. Wir méchten glauben, dafl Héber recht hat, wenn er sagt, daBl ,,die
Zellen des Glomerulus die Durchstrémungsfliissigkeit durch sich
hindurchtreiben, aber offenbar ohne ihre Partialkonzentrationen
merklich zu verdndern®. Wir fassen also auch das Epithel der Bowmanschen
Kapsel nicht als eine Membran im physikalischen Sinne auf, sondern als eine
lebende Membran, die ebenso wie die Epithelien der Harnkanilchen durch die
verschiedensten chemischen, physikalischen und nervésen Faktoren in ihrer
Funktion, einer Art aktiver Filtration oder Sekretion, wie man das auch nennen
mag, beeinfluBBbar ist. So scheint uns die Filtration-Riickresorptions-
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theorie nach Cushny-Hober mit den experimentellen Tatsachen am besten
in Einklang zu stehen und heute die bestbegriindete Theorie der Nierenfunktion
zu sein. Die von Lindemann und vor allem von franzdsischen Autoren (Lamy
und Mayer, Mayer und Rathéry!) vertretene Anschauung, daB den Harn-
kanalchen allein eine sekretorische Rolle zufalle, wihrend der Glomerulus ,,un
organe uniquement propulseur‘‘ sei, scheint mir mit den experimentellen Tat-
sachen nicht mehr vereinbar zu sein, denn daB der Glomerulus ein Ultrafiltrat
des Plasmas liefert, ist nicht mehr zu bezweifeln. Von Piitter? wurde in jlingster
Zeit eine neue Theorie der Harnbereitung aufgestellt, indem die Ausscheidung
der stickstoffhaltigen Endprodukte, der Salze und des Wassers, in verschiedene
histologische Abschnitte der Niere verlegt wird (Drei-Driisentheorie der Harn-
bereitung). Die ,,Stickstoffdriise** entspricht den Tubuli contorti, die ,,Wasser-
driise*” der Bowmanschen Kapsel und die ,,Salzdriise’* dem dicken Teile der
Henleschen Schleife. Die obenerwdhnten experimentellen Befunde von Wearn
und Richards sprechen aber meines Erachtens unbedingt gegen diese An-
schauung.

Uber die Physiologie und Pathologie des
.. Wasserhaushaltes‘®,

Das Wasser zdhlt zu den wichtigsten Bausteinen des Organismus, das driickt
sich einerseits schon quantitativ darin aus, dafl das Wasser alle anderen Kdorper-
bestandteile an Masse weitaus iibertrifft und andererseits der Durst viel schlechter
ertragen wird als der Hunger. Die Verteilung des Wassers im Organismus
auf die einzelnen Organe ist sehr verschieden. Wir geben zur Orientierung im
folgenden eine tabellarische Ubersicht von W. H. Veil wieder (s. S. 310).

Der Wassergehalt des Organismus schwankt betrdchtlich mit dem Alter
des Individuums. Der Neugeborene ist wasserreicher als der Erwachsene, ebenso
ist der Wasserbedarf des ersteren drei- bis viermal grofler als der des letzteren.
Dabei ist der Fettgehalt zu beriicksichtigen. Fette Individuen haben infolge
der Wasserarmut des Fettgewebes im Verhédltnis zu ihrem Korpergewicht pro-
zentual einen geringeren Wassergehalt. Betrachten wir die Zahlen der fol-
genden Tabelle, so ist der Wassergehalt der inneren Organe, Nerven und
Muskeln relativ hoch. Nach Veil ist die ,,spezifische Tatigkeit dieser Organe
auf einen hoheren Wassergehalt angewiesen‘. Vor allem kann die Muskulatur
bei ihrer groflen Masse die grofiten Wassermengen deponieren. Unter normalen
Bedingungen halten Wasserein- und -ausfuhr sich das Gleichgewicht, wobei
nicht nur die renale, sondern auch die extrarenale Wasserausfuhr durch
Haut und Lungen zu beriicksichtigen ist. Diese Regulation des mittleren
Wassergehaltes wird vom erwachsenen Organismus zdh behauptet, wéhrend

1 Traité de Physiol. norm. et path. 3. Paris 1928.

2 Die Drei-Driisentheorie der Harnbereitung. Berlin 1926.

3 Zusammenfassende Darstellungen: Eppinger, Zur Pathologie und Therapie des
menschlichen Odems. Berlin 1917. — Morawitz u. Nonnenbruch, im Handb. d. Biochem.
8 (1925). — Nonnenbruch, Erg. inn. Med. 26 (1924) — Handb. d. norm. u. path. Physiol.
17 (1926). — Oehme, Erg. inn. Med. 30 (1926). — Parnas, Handb. d. norm. u. path.
Physiol. 17 (1926). — Siebeck, ebenda. — Schade, Handb. d. Biochem. 8 (1925) — Erg.
inn. Med. 32 (1927). — Veil, ebenda 23 (1923). — Volhard, im Handb. d. inn. Med. von
Mohr-Staehelin 3 (1918).

Uber. Lymphbildung: Asher, Biochem. Zbl. 4 (1905). — Ellinger, Erg. Physiol. 1
(1902). — Héber, im Handb. d. physik. Chemie u. Medizin von Koranyi-Richter 1
(1907). — Klemensiewicz, im Handb. d. allg. Path. von Krehl-Marchand 2 (1912). —
Meyer-Bisch, Erg. Physiol. 25 (1926). — Schulz, im Handb. d. Biochem. 4 (1925).
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Prozentualer Wassergehalt der hauptsichlichen Organe des Menschen und
Wasserverteilung auf die einzelnen Organe.
(58% Wassergehalt des Erwachsenen = 100%.)

Organe Wassergehalt Korpergewicht Anteilg:};l:\'asser-
% % %
Blut . . . .. .. ... 77,9—83 4,9 4,7—9
Fett . . . . . . .. .. 29,9 23 12,3
Haut . . . . . .. ... 31,9—73,9 6,2 6,6—11
Skelet . . . . . .. .. 22 —34 16 9—12,5
Muskeln . . . . . . .. 73 —75,7 37 47,7—50,8
Nervensubstanz . . . . . 75 —82 2,7 N
Darm . . ... .. .. 73,3—1717 — 3,2
Herz . . . . .. . ... 79,2—80,2 — 2,5
Leber . . . . . . . .. 68,3—179,8 — 1,8
Lunge . . . . ... .. 78 —179 — 2,4
Milz . ... ... ... 75,8—86 — 0,4
Nieren . . . . . . . . . 77 —83,7 - 0,6
Rest . . . . . . . . .. — — 11,0

der Neugeborene und das Kind sich in dieser Hinsicht labiler verhalten.
Dieses Gleichgewicht im Wasserhaushalt des Erwachsenen ist auch die wesent-
lichste Ursache fiir die Konstanz des Korpergewichts. Wir haben schon
betont, dall das Wasser zu den wichtigsten Zellbausteinen zu rechnen ist. Wir
wissen auch, daBl der gesunde Saugling stets Wasser retiniert, da er es zum Aufbau
seiner Gewebe benétigt. Eine Zellfunktion ohne Wasser ist nicht denkbar.
Es ist aber, wie Veil mit Recht betont, ,,der Wassergehalt des Gesamtorganismus
wie seiner einzelnen Teile‘‘ keine ,,GréBe an sich, sondern er ist ein Ausdruck
fiir die Beschaffenheit, die Konsistenz des Protoplasmas, ist unlgslich mit dessen
hauptsichlichen anderen Bausteinen verbunden und muf} es auch immer in
unserer Vorstellung sein“. Hier kommt dem Wasser als Losungsmittel eine
besondere biologische Bedeutung zu. Wir kennen kein indifferentes Losungs-
mittel, das dem Wasser an Lsungsvermdgen den verschiedensten Substanzen
gegeniiber gleichkommt. Dabei sind die Beziehungen von Lésungsmittel zum
Geldsten beim Wasser von besonderer Bedeutung. So kann eine Hydratbildung
auftreten, eine Anlagerung von H,0-Molekiilen an solche des geldsten Stoffes.
Nun enthilt aber das Wasser nicht nur einfache H,0-Molekiile, sondern nach
Schade?! auch assoziierte Molekiile (H,O)n vom Ausmal} kolloidaler Teilchen.
Vor allem ist es aber auch in H'- und OH--Ionen dissoziiert. Gerade aber
die H -Ionen sind die biologisch agilsten Stoffteilchen. Dazu kommt noch, daf3
unter physiologischen Bedingungen in Anbetracht des Vorhandenseins von
Salzen schwacher Siuren oder schwacher Basen, bei deren Auflésung in Wasser
sich die hydrolytische Dissoziation Geltung verschafft. In besonderem
MaBle kommt aber unter vitalen Bedingungen dem Wasser als Quellungs-
mittel ein dominierender Einflull auf das Zelleben zu. Nur ein kleiner Teil
des Wassers ist im tierischen Organismus ,,frei‘* vorhanden, der weitaus gréfte
Teil desselben ist als ,,Quellungswasser® an Kolloide ,,gebunden®. Das Zell-
protoplasma ist nichts anderes als ein quellendes Gel, dessen Stoffaustausch,
sehen wir jetzt von membranartigen Gebilden ab, zum groflen Teil durch Quel-
lungs- und Entquellungsvorginge beherrscht wird. Zum genaueren Studium
der physikalisch-chemischen Gesetze der Quellung miissen wir auf die Arbeiten
von Freundlich2 und Katz? verweisen. So ist es verstiandlich, wie fundamental
das Wasser die Zellfunktion beherrscht. Es wire aber falsch, die Bezeichnung

1 Kolloid-Z. 7 (1910). 2 Kapillarchemie. Leipzig 1922.
3 Kolloidchem. Beih. 9 (1917).
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,»,gebundenes‘ Wasser ausschlieBlich im Sinne eines Depotstoffes aufzufassen.
Gerade die wesentlichen Eigenschaften des Wassers als Losungs- und Quellungs-
mittel schlieBen seine Bewegung in sich. Nur das Flie3e n des Wassers bedeutet
vitales Geschehen. Dabei finden wir niemals reines Wasser im Organismus,
sondern die Korperfliissigkeiten, welche die Zellen umspiilen, enthalten sowohl
organische als anorganische Bestandteile. Wahrend aber die organischen Be-
standteile in der Tierreihe in qualitativer und quantitativer Hinsicht betrécht-
liche Unterschiede aufweisen, ist das Verhéltnis der mineralischen Bestand-
teile ein auffallend konstantes. So kommt es, dal bei allen Tieren die Re-
aktion der die Zellen umspiilenden Fliissigkeit eine nahezu neutrale ist. Das
Charakteristikum der physiologischen Fliissigkeiten liegt dementsprechend in
ihrer osmotischen Isotonie und in ihrer Isoionie. Diese Konstanz in der
Zusammensetzung der Mineralien der Korperflissigkeiten hat aber unbedingt
auch einen richtunggebenden Einflu auf den Zustand der in diesem Milieu
lebenden Protoplasmakolloide, der sich nach Schade vor allem in einem be-
stimmten Quellungsdruck derselben dulert. Milieuwirkung und Organ-
funktion stehen so in einem engen, sich gegenseitig beeinflussenden Verhéaltnis.
Hier als ausgleichender Faktor zu wirken und die Summe von Organfunk-
tionen zu einer funktionellen Einheit zu gestalten, ist eine der wesentlichsten
Aufgaben des Wassers.

Der Wasserstrom des Korpers flieit in den Blut- und Lymphbahnen, aber nur
die kleinere Menge des Gesamtwassers ist darin enthalten, die weitaus groflere
Menge befindet sich im Gewebe. Ob zwischen den Zellen vorgebildete Saft-
kanélchen normalerweise vorhanden sind, ist noch eine ungeléste Frage. Jeden-
falls mufB3 das Bestehen von kapillaren Fliissigkeitsraumen zwischen den Zellen
als moglich zugegeben werden, wenn auch durch unsere relativ groben Methoden
deren Existenz nicht mit Sicherheit festgestellt werden kann. N&heres hieriiber
findet sich in der Arbeit von Hueck!. Danach wire die Vorstellung berechtigt,
daB nicht nur in den durch Endothel umschlossenen Blut- und Lymphbahnen
Fliissigkeit frei zirkuliert, sondern auch zwischen den Gewebselementen frei
bewegliche ,,Zwischenfliissigkeit‘‘ vorhanden ist, aber die Hauptmasse des Wassers
findet sich ,,gebunden® in den Zellen und in der Zwischensubstanz.

Wasserverschiebungen im Organismus, seien es negative oder positive Bilanzen,
gehen meist, aber nicht immer, mit einer entsprechenden Anderung im Koch-
salzbestand einher. Tobler? hat dementsprechend denjenigen Teil des Wassers,
der mit Kochsalz zusammen zum Verlust oder Ansatz kommt, als Reduktions-
wasser bezeichnet, wihrend der Teil des Wassers, der unabhéngig vom Kochsalz
Anderungen erfahren kann, als Konzentrationswasser bezeichnet wird.
Ferner sehen wir bei starker Einschmelzung von Kérpergewebe erhebliche Wasser-
verluste auftreten, dabei handelt es sich infolge destruierender Prozesse um
Freiwerden von Gewebswasser (Destruktionswasser nach Tobler). Es
bildet sich aber auch Wasser stindig im Organismus im intermedidren Stoff-
wechsel als Endprodukt (Oxydationswasser). Die Hauptmasse des Wassers
wird durch die Nieren ausgeschieden. Uber die dabei maBgebenden Faktoren
haben wir beim Mechanismus der Harnsekretion schon eingehend gesprochen.
Neben dieser renalen Wasserausscheidung kommt die extrarenale durch
Haut, Lungen und Darm in Betracht. Sie zeigt betréchtliche Schwankungen?
schon unter normalen Bedingungen. Dasselbe gilt fiir die Wasserabscheidung

1 Beitr. path. Anat. 66 (1920).

2 Arch. f. exper. Path. 62 (1910) — Allgemeine pathologische Physiologie der Ernéh-
rung und des Stoffwechsels im Kindesalter. Wiesbaden 1914.

3 Doll u. Siebeck, Dtsch. Arch. klin. Med. 116 (1914).

Stuber, Klinische Physiologie. III. 21
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durch die Haut, wie die Arbeiten von Schwenkenbecher und seinen Schiilern?
dargetan haben. Diese extrarenalen Faktoren werden wesentlich durch die
Umgebungstemperatur, koérperliche Arbeit, Durchblutung der
Haut, SchweiBsekretion u. a. beeinfluBt. Dasselbe gilt fiir die Wasserabgabe
durch die Lunge, wofiir die Atmungsmechanik wesentlich mitbestimmend
ist. Der Wasserverlust durch den Darm ist unter normalen Bedingungen gering,
bei Stérungen der Darmfunktion, wie Diarrhéen, kann er sehr betrichtlich
werden.

Die Wasseraufnahme ist unter normalen Bedingungen individuell
iiberaus verschieden, neben Berufsart spielt hier die Gewohnheit eine aus-
schlaggebende Rolle. Neben der direkten Fliissigkeitszufuhr ist auch die Art
und Zubereitung der Speisen von Bedeutung. Der Wassergehalt der einzelnen
Nahrungsmittel zeigt recht grole Schwankungen. Werden Einseitigkeiten in
der Ernihrung vermieden, so wird die Wasserzufuhr den Bediirfnissen des Or-
ganismus unbewufBt angepaBt. Ungleichheiten im Wasserbestande des
Koérpers werden durch das Durstgefiihl zum BewuBtsein gebracht. Dabei
scheint fiir die Auslésung der Durstempfindung nach Erich Meyer? weniger
die Wasserarmut, sondern die Zunahme osmotisch wirksamer Substanzen
im Blute maBgebend zu sein. So konnte auch Veil® zeigen, daBl bei schweren
Durstzustinden der Gefrierpunkt des Blutserums erheblich unter die Norm
herabsinken kann. Nach Leschke? ruft schon die intraventse Injektion von
wenigen Kubikzentimetern hypertonischer Kochsalzlésung ein heftiges Durst-
gefithl hervor. Dafl die Austrocknung der Mund- und Rachenschleimhaut
teilweise fiir die Entstehung der Durstempfindung in Betracht kommt, ist wohl
fraglos. Nach den Untersuchungen von L. R. Miillers fithrt die Osophagus-
muskulatur im Durstzustande viel haufigere und lebhaftere Kontraktionen als
in der Norm aus. Nach Miiller ist deshalb die ,,Durstempfindung, die in die
Gegend der Schlundréhre verlegt wird, als eine ,,Kontraktionsempfindung®
oder eine ,,Spannungsempfindung® aufzufassen. Diese Kontraktionen
werden zentral ausgelost, wahrscheinlich vom Zwischenhirn aus. Wir miissen
uns also vorstellen, daB3 bei Zunahme der osmotisch wirksamen Stoffe im Blute
diese Stelle gereizt wird und diese Impulse durch die viszeralen Vagusbahnen
zur Osophagusmuskulatur geleitet werden und dort die ,,Durstkontraktionen
bewirken. Letztere werden dann auf zentripetalen sympathischen Bahnen dem
Gehirn zugefiihrt und kommen als Durstempfindung zum BewuBtsein. Starke
Durstzustinde fiihren aber auch zu Alligemeinempfindungen, vor allem zu Miidig-
keitsgefiihlen und Verstimmungen. Es beruht also die Durstempfindung sicher
auf komplexen Vorgingen, die nicht nur im lokalen Organgeschehen
begriindet sind, sondern ebenso in der psychischen Gesamtlage des Indivi-
duums.

Wie schon betont, wird im Gegensatz zum Neugeborenen und Kinde der
Wasserhaushalt des Erwachsenen, normale Ernahrungsbedingungen voraus-
gesetzt, mit einer gewissen Zahigkeit im Gleichgewicht gehalten. Nur Zufuhr
von groBeren Fliissigkeitsmengen (etwa 1 Liter) in kurzer Zeit, wie im ,,Wasser-
versuche®‘, fiihren Anderungen herbei. Nach Siebeck tritt stets nach dem Trin-
ken derartiger Fliissigkeitsmengen eine deutliche Blutverdiinnung, be-

1 Dtsch. Arch. klin. Med. 79 (1903) — Handb. d. allg. Path. von Krehl-Marchand 2 II.
Leipzig 1913. — Kongr. inn. Med. 1908 — Arch. f. exper. Path. 55, 56 (1907) — Z. exper.
Med. 25 (1921).

2 Zur Pathologie und Physiologie des Durstes. Schr. wiss. Ges. Strafiburg 1918, H. 33.

3 Biochem. Z. 91 (1918).

4 Z. klin. Med. 87 (1919) — Arch. f. Psychiatr. 59 (1918).

5 Die Lebensnerven. Berlin 1924.
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urteilt nach der Hamoglobinabnahme, ein. Die Diurese verlduft aber keines-
wegs parallel dieser Blutverwisserung. Fette Individuen scheiden geringere
Mengen Wasser aus als magere. Von wesentlichem Einfluf} ist die Erndhrung.
Der Wasserversuch ist in seinem Effekt individuell sehr variabel. Er hingt
nicht nur vom Alter und dem Gesamtzustand des betreffenden Organismus
ab, sondern auch von der Ernahrung, vor allem der Wasser- und Salzzufuhr
in der Vorperiode. Sicher sind diese Verschiedenheiten nicht nur renal bedingt,
sondern sie haben ihre wesentliche Ursache im intermedidren Wasserwechsel,
in dem Austausch zwischen Blut und Gewebe. Das haben auch die experimen-
tellen Untersuchungen Oehmes! ergeben. Es ,,muf} ein wesentlicher Faktor
der Regulation in vom Stoffwechsel abhingigen Zustandsdnderungen der Niere
liegen, die analogen, den Wasserwechsel bedingenden Vorgéngen in den Geweben
parallel laufen. In den Versuchen von Veil und Regnier? mit abundanter
Fliissigkeitszufuhr iiber ldngere Zeit hin, trat nach wenigen Tagen eine Anpassung
ein. Nach 2 Tagen war der Wasserhaushalt wieder im Gleichgewicht, dabei trat
nur eine kurze Blutverdiinnung ein, die von einer Eindickung gefolgt war. Nach
Absetzen der grofien Fliissigkeitszufuhr trat starkes Durstgefiihl auf, die Gefrier-
punktsdepression im Serum stieg sogar bis auf —0,64°. Dall aber auch hier
wieder individuelle Momente mitspielen, zeigten die Untersuchungen von
Strauss®, die unter denselben Bedingungen zu wesentlich abweichenden Er-
gebnissen fiihrten. Der Wasserversuch Volhards beruht auf der Verwendung
reinen Wassers, das bei seiner Resorption im Darm erst isotonisch bzw. iso-
osmotisch gemacht werden mufl. Dementsprechend fiihrt der Wasserversuch
immer zu einer Demineralisation. Benutzt man fiir den Trinkversuch eine
physiologische Salzlgsung, so verlduft die Wasserausfuhr wesentlich anders,
da die Salze die Ausscheidung hemmen. Fiir den Erfolg der Diurese ist die Art
der Wassereinfuhr von Bedeutung. Intravendse oder subkutane Einfiihrung
von Wasser ruft keine Diurese hervor, wohl aber tritt eine solche ein bei gleich
groBen Wassergaben per os. Die Darm-Leberpassage ist also fiir den diure-
tischen Effekt erforderlich. Wir haben frither schon eingehend auf die Bedeutung
der Leber fiir den Wasserwechsel hingewiesen. Es ist méglich, daBl hormon-
artige Stoffe dabei im Spiele sind. Wesentlich mitbestimmend fiir den Aus-
schlag der Diurese ist neben dem Wasser- der Salzbestand des Organismus und
der Kochsalzgehalt der Nahrung. Das lehrten die ,,Salzwasserversuche“ von
Schittenhelm und Schlecht? Grioflere Wassermengen, zusammen mit Salz
gegeben, werden langsamer ausgeschieden als reines Wasser. Bei intravendsen
Salzwasserinjektionen tritt sehr rasch ein Austausch zwischen Blut und Gewebe
ein, wie aus den bekannten Versuchen von Magnus® hervorgeht. Die experi-
mentellen Bedingungen waren allerdings durch Verwendung sehr groBer Fliissig-
keitsmengen extrem gewdhlt. Bei Infusion physiologischer Kochsalzlosung
werden Wasser und Kochsalz in annihernd gleichen Mengen ausgeschieden,
bei hypotonischen Losungen wurde mehr Salz ausgeschwemmt, bei hyper-
tonischen Loésungen kam es zu einer Retention von Kochsalz, es wurde relativ
mehr Wasser ausgeschieden. Dabei zeigte in allen Versuchen das Blut das Be-
streben, Uberschiisse rasch abzufiihren. Der groBte Teil des Wassers geht zu-
nichst in die Muskeln, das Kochsalz wandert dagegen vorwiegend in die Haut.
Der Zustand dieser Wasser- und Salzdepots ist fiir das Ausmafl der Ausfuhr
bedeutungsvoll. Schon Magnus hat auf Grund seiner Versuche auf eine Eiweil3-
wanderung zwischen Blut und Gewebe geschlossen. Er beniitzte dabei die Hamo-

1 Arch. f. exper. Path. 89 (1921). 2 Z. exper. Path. u. Ther. 18 (1916).
3 Klin. Wschr. 1922. 4 Z. exper. Med. 9 (1919).
5 Arch. f. exper. Path. 44 (1900); 45 (1901); 531 (1904).
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globinwerte als MaBstab fiir Anderungen der Gesamtblutmenge. Diese Ansicht
fand eine Bestitigung in den Untersuchungen Nonnenbruchs!. Er konnte
zeigen, daB die Erythrocytenzahl uns iiber die Anderungen der Blutmenge
zuverlissig orientiert, wihrend die vielfach iiblichen Refraktometerbestimmungen
der Serumeiweilwerte zu Tduschungen Veranlassung geben kénnen, vor allem
dann, wenn EiweiBlverschiebungen zwischen Blut und Gewebe unter den Ver-
suchsbedingungen stattfinden. Das scheint in der Tat so zu sein. Bei Wasser-
verlusten scheint der GesamteiweiBlgehalt zuzunehmen (Hyperproteindmie).
Es findet also ein Einstrom von Eiweill vom Gewebe ins Blut statt. Das Umge-
kehrte ist der Fall bei vermehrtem Wasserbestand des Korpers. Die Blut-
menge braucht sich dabei nicht zu dndern, da der Organismus das Bestreben
hat, diese konstant zu halten. Nonnenbruch sieht gerade in dieser quanti-
tativen Variationsmoglichkeit des Serumeiweilles je nach dem Wasserbestand
des Koérpers ,.eine wichtige Regulation nicht nur fiir den Wasseraustausch,
sondern auch den Austausch der Mineralien zwischen Blut und Gewebe und
zwischen Blut und Niere“. Veil dagegen fand unter Salzzulagen einen Fliissig-
keitsstrom vom Gewebe ins Blut, wobei der Chlorgehalt des Serums unveriandert
bleiben oder zunehmen kann. Veils Angaben beruhen auf Refraktometerbestim-
mungen, deren Zuverldssigkeit von Nonnenbruch bestritten wird. Ein end-
giiltiges Urteil ist also nicht moglich. Wichtig scheint aber auch das Verhalt-
nis der einzelnen Ionen zueinander zu sein. Die diesbeziiglichen Unter-
suchungen sind jedoch noch spérlich. Schon lange bekannt ist es, dafl bei der
diabetischen Azidose das therapeutisch gegebene Natriumbikarbonat ofters
Odeme hervorruft. Es scheint vor allem das Natriumion in dieser Hinsicht von
Bedeutung zu sein. Natrium begiinstigt im allgemeinen die Wasserretention,
wihrend das Kalium entwéssernd wirkt. Der Einflul des Calciumions ist noch
umstritten. Die vielfachen Widerspriiche in der Literatur diirften durch sehr
sorgfiltige Untersuchungen Oehmes? eine teilweise Erklirung finden. Oehme
konnte namlich zeigen, ,,dafl die Wirkung zugefiihrter Salze vollig abhéngt von
dem Aquivalentverhéltnis der gleichzeitig in der Nahrung eingenommenen
Tonen und sich bei verschiedenen Kostarten umkehren kann®“. Das zeigt zur
Geniige die groBen Schwierigkeiten in der Beurteilung des Wasserwechsels. Dazu
kommt noch der Einflul der Stoffwechsellage. Wir haben friither schon darauf
hingewiesen, daf} sich bei den im Korper sich abspielenden chemischen Prozessen
,,Oxydationswasser bildet. Ferner geht der Ansatz von Korpersubstanz mit
Wasserbindung einher. Dementsprechend sind ja auch die kindlichen Gewebe
wasserreicher als die des Erwachsenen. Aber auch die qualitative Seite des
Stoffwechsels spielt eine Rolle. Fleischkost begiinstigt nach Staehelin® die
Wasserausfuhr mehr als rein vegetarische Diit. Neben einer Beeinflussung des
Mineralstoffwechsels scheinen dafiir die Extraktivstoffe des Fleisches von
Bedeutung zu sein. Ebenso wie kohlehydratreiche Kost bedingt auch Fettkost
eine Neigung zu Wasserretention. Ganz allgemein scheint der Wasserwechsel
bei reichlicher Erndhrung ein anderer zu sein als bei diirftiger resp. Unter-
ernahrung. Das zeigte das , Kriegsodem® unter dem EinfluB} der insuffizienten
Blockadeerndhrung in nur zu drastischer Weise. Auch die Untersuchungen von
Schittenhelm und Schlecht* haben die Bedeutung einer qualitativ in-
suffizienten Nahrung fiir den Wasserhaushalt deutlich zutage treten lassen.
Vor allem scheint der Eiweiflbestand des Zellprotoplasmas fiir das inter-
medidre Geschehen im Wasserwechsel maf3gebend zu sein. Diese beabsichtigter-

I Verh. dtsch. Ges. inn. Med. 34 (1922) — Arch. f. exper. Path. 89/91 (1921).
2 Arch. f. exper. Path. 104 (1924). 3 Z. Biol. 49 (1907).
1 Die Odemkrankheit. Berlin 1919.
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weise nur summarische Betrachtung 14t zur Geniige erkennen, dafi der Wasser-
wechsel ein iiberaus komplexer Vorgang ist, dessen Auflésung in verschiedene
Komponenten im einzelnen Versuche schon aus technisch-methodischen Griinden
kaum durchfiihrbar ist. Es ist eben nicht allein die Arbeitsleistung der Niere,
welche dieses komplizierte Getriebe regulatorisch im Gange hélt, sondern weit
wesentlicher sind die Austauschvorginge zwischen Blut und Gewebe
und die Funktionsbereitschaft des letzteren selbst. Das zwingt zu be-
sonderer Vorsicht in der klinischen Auswertung von Bilanzversuchen, auch im
einfachen ,,Wasserversuch‘‘. Nicht nur Alter und Konstitution des Indi-
viduums, sondern auch die Erndhrung, die gesamte Stoffwechsellage,
inbegriffen den Mineralstoffwechsel, ebenso klimatische Einfliisse und Beruf,
sind fiir die Beurteilung in Rechnung zu setzen, dazu kommen, das Bild noch
weiter komplizierend, nervose und endokrine Momente hinzu, die uns im
folgenden noch beschéiftigen werden.

Fragen wir nun nach den Ursachen der normalen Wasserbewegung,
so hat lange Zeit die Ludwigsche Filtrationstheorie im Vordergrund gestanden.
Danach sollte der Kapillardruck maBgebend sein fiir den Durchtritt des Lymph-
serums aus dem GefdBsystem. Dafiir sprach, dal Zunahme des Kapillardruckes
auch den Lymphstrom steigerte. Wir wissen aber heute, dafl die hamodyna-
mische Theorie Ludwigs zur Erklirung der Fliissigkeitsverschiebungen
keineswegs ausreicht. Zundchst wirkt dem Xapillardruck der mechanische
Druck der Gewebe! (,,Gewebespannung) entgegen. Aullerdem zeigen aber
die Kapillaren in den einzelnen Organgebieten ein differentes funktionelles
Verhalten. Von der Eiweilidurchlissigkeit der Leberkapillaren haben wir friiher
schon gesprochen, ebenso haben wir dort den nervésen Einfliissen unterstehenden
Sperrmechanismus der Lebervenen bei bestimmten Tieren erwéhnt, der fiir den
Fliissigkeitstransport von Bedeutung werden kann. Dazu kommt noch, daf
wir durch die Kroghschen Untersuchungen? kennengelernt haben, wie unter
dem Einflul der Funktion die Kapillardurchblutung eines Organs méchtig
zunehmen kann, indem in der Ruhe nur ein Teil der Kapillaren gedffnet
ist, bei der Arbeit aber die Kapillaroberfliche um einen vielfachen Betrag
vergroflert wird.

Der Zellstoffwechsel fiihrt aber dauernd zu Konzentrationsgefillen,
die zum Ausgleich Diffusionsdrucke hervorrufen, und gerade unter physiolo-
gischen Bedingungen entstehen koénnen. Wir stoflen ferner im Organismus
iiberall auf semipermeable Membranen, und damit kommt es zum Auftreten
von osmotischen Drucken, worunter wir nach Schade jene Abart des
Diffusionsdruckes verstehen, ,,die sich beim Vorhandensein einer semipermeablen
Membran in der Wirkung einer dem Konzentrationsgefille entgegengesetzt
gerichteten Wasserbewegung geltend macht®.

Die Fahigkeit der Kolloide, in verschiedenem Mafle Wasser zu binden, driickt
sich in der GréBe ihres ,,Quellungsdruckes® (onkotischer Druck nach Schade)
aus. Die leichte BeeinfluBbarkeit dieses Quellungsdruckes durch Variation
der H'-OH - -Ionenkonzentration, durch Salzwirkung, Eiweilkonzentration u. a.
macht ihn zu einem wesentlichen Faktor der Wasserbewegung. Dabei mul}
immer beriicksichtigt werden, daBl diese physikalisch-chemischen Triebkrafte
von beiden Seiten her, vom Blute und ebenso vom Gewebe aus, wirksam sein
konnen. Gerade fir die Lymphbildung ist von Asher in seiner bekannten
Theorie auf die Bedeutung der Tatigkeit der Organe und Zellen hingewiesen
worden. Heidenhain hat zuerst zwei Gruppen von Stoffen unterschieden,

1 mae}er, Die Gewebespannung. Leipzig 1884.
2 Anatomie und Physiologie der Kapillaren. Berlin 1924.
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welche den Lymphfluf} steigern, die Zusammensetzung der Lymphe aber gegen-
sitzlich d4ndern. Die Lymphagoga I. Ordnung, wozu nach Heidenhain
Pepton, Hiihnereiweill, Extrakte von Krebsmuskeln, Blutegeln u. a. zu rechnen
sind, vermehren den Lymphflu8l unter Zunahme des Eiweiligehaltes der Lymphe.
Die Lymphagoga II. Ordnung, die osmotisch aktive kristalloide Substanzen
umfassen, wie Zucker, Harnstoff und Salze, steigern zwar auch den LymphfluB,
sie setzen aber den Eiwei3gehalt der Lymphe herab. Asher konnte nun zeigen,
daBl alle Lymphagoga unter bestimmten Bedingungen die Téatigkeit der
Organe steigern. Dabei scheint den Eiweilabbauprodukten eine be-
sonders stimulierende Wirkung zuzufallen. Sehr wahrscheinlich wirken aber alle
diese Stoffe auch noch auf die Endothelzellen selbst ein. Wir wissen ja auch
vom Histamin, daB8 es nicht nur kapillarerweiternd wirkt, sondern auch die
Durchlissigkeit der Kapillaren erhéht. Man hat dabei nicht nur an eine Er-
weiterung der Spaltriume zwischen den Endothelien zu denken, sondern auch
an eine direkte Beeinflussung der Zelltdatigkeit selbst, um so mehr, als wir
den Kapillarendothelien
eine aktive Tatigkeit
im Sinne einer Sekre-
tion wohl zusprechen
miissen. In welchem
Ausmal} diese Funktion
jedoch in Erscheinung
tritt, dariiber koénnen
wir heute noch nichts
Bestimmtes aussagen.
Interessanterweise scheint der Lymphflul auch hormonalen und nervésen Ein-
fliissen zu unterliegen. Adrenalin steigert den LymphfluB, ebenso den Eiweillgehalt
der Lymphe, und bewirkt eine Verschiebung im relativen Ionengehalt der Lymphe.
Hypophysin und Insulin scheinen dem Adrenalin gegeniiber antagonistisch zu
wirken. Das Fehlen des Pankreashormons kann aulerdem die lymphagoge
Wirkung einer hypertonischen Kochsalzlosung illusorisch machen. Wegen
weiterer Einzelheiten miissen wir auf die eingangs erwihnte zusammenfassende
Darstellung von Meyer-Bisch verweisen.

Die ausgezeichneten Untersuchungen von Schade und seinen Mitarbeitern!
haben uns aber noch weitere Gesichtspunkte gegeben, die fiir das Zustande-
kommen der Wasserbewegung sowohl unter normalen als auch unter patholo-
gischen Bedingungen besonders instruktiv sein diirften. Uberall im Organismus
findet sich zwischen BlutgefiB8 und Gewebe das Bindegewebe eingeschaltet.
Es handelt sich um ein ,,Dreikammersystem*, wie aus der Abb. 24, die einer
Arbeit von Schade entnommen wurde, ersichtlich ist. Das Bindegewebe grenzt
somit einerseits an die Kapillarwand, andererseits an die Zellmembran. Erstere
ist aber nach Schade beziiglich ihrer Durchléssigkeit physikalisch-chemisch einer
Dialysiermembran verwandt, sie ist nur fir EiweiBkolloide undurchlissig,
wihrend die letztere, sieht man von der Durchtrittsméglichkeit fiir lipoidlssliche
Stoffe ab, nur dem Wasser und einzelnen Ionen den Durchgang gestattet, also
wesentlich osmotischen Gesetzen folgt. Es leuchtet ein, dafl dem zwischen diesen
beiden Scheidewinden eingelagerten Bindegewebe eine besondere Aufgabe fiir
den wechselseitigen Fliissigkeitstransport zufallen muB. Es ist ein besonderes
Verdienst von Schade, diese biologisch bedeutsame Rolle des Bindegewebes
zuerst klar erkannt und physikalisch-chemisch begriindet zu haben. Dabei ist

Abb. 24. Dreikammersystem des menschlichen Korpers (nach H. Schade.)

1 Zusammenfassende Darstellung in Erg. inn. Med. 32 (1927).
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die anatomische Struktur des Bindegewebes gerade beziiglich seiner Quellbarkeit
insofern bemerkenswert, als es aus nur wenigen Zellen, aber sehr reichlichen
extrazelluliren Kolloidmassen besteht, die das Bindegewebe zu einem ausge-
sprochenen Wasserdepot stempeln. Das Bindegewebe ist nun aber — wir folgen
weiterhin der Darstellung Schades — im Organismus nicht im Zustand der
Quellungssittigung, weil vor allem zwei Faktoren dem entgegentreten, nimlich :
die Quellung der Nachbargewebe und die mechanische Gewebsspannung. So
besteht ein ,,physiologisches Defizit der Quellungssidttigung® des
Bindegewebes. Dadurch ist das Bindegewebe fiir die Fliissigkeitsverschiebung
nach beiden Seiten hin besonders geeignet. Quellung und Entquellung
sind die treibenden Faktoren dieses Fliissigkeitsaustausches, und sie unterliegen
den frither geschilderten kolloidchemischen Gesetzen. Auch fiir die Quellung
des Bindegewebes gilt die Beeinflussung durch die H-OH--Ionen und die
Salze. Auch hier stoflen wir auf die Hofmeistersche Reihe. Es gilt nach
Schade die Anionenreihe: Jodid > Nitrat > Chlorid > Sulfat > Tartrat >
Phosphat. Unter pathologischen Verhéltnissen zeigen sich jedoch Anderungen
in diesem Verhalten. Die Verhaltnisse liegen aber insofern noch weit kompli-
zierter, als sich kollagene Bindegewebsfasern und nicht differenzierte Grund-
substanz beziiglich der Quellung bei Alkali- bzw. Siureeinwirkung antago-
nistisch verhalten und auflerdem das Bindegewebskolloid als Ganzes den
Zellen gegeniiber sich weiterhin gegensétzlich verhélt. Bei Sduerung quillt die
Organzelle, das Bindegewebe dagegen entquillt. Bei alkalischer Reaktion zeigt
sich das umgekehrte Verhalten. Gibt also das eine Kolloid Wasser ab, so nimmt
das benachbarte Kolloid zwangslaufig Wasser auf und umgekehrt. Es ist darin
ein ,,Prinzip der Wassersparung’ gelegen. Es gelang auch Schade, die
diesem Mechanismus zugrunde liegenden kolloidchemischen Gesetze zu prizi-
sieren. Jedes Kolloid hat seinen spezifischen isoelektrischen Punkt und in diesem
ein Minimum der Quellung. Zwei verschiedene Kolloide haben immer auch
zwei differente Puncta minima ihrer Quellung. Es ist nun diese Strecke zwi-
schen beiden Quellungsminima auch die Strecke der antagonistischen
Quellung, diesseits und jenseits derselben ist kein Antagonismus mehr vor-
handen.

Der Fliissigkeitswechsel durch das ,,Dreikammersystem des Organismus ist
also ein komplizierter Vorgang, den wir in einzelne Teile aufzulésen noch weit
entfernt sind. Im Zellstoffwechsel bilden sich dauernd Stoffe, die kolloid-
chemisch aktiv sind, vor allem S#&uren, die zunichst vom Bindegewebe ab-
gefangen werden. MaBigebend fiir den Weitertransport ist aber vor allem der
»onkotische Druck” der BluteiweiBkorper. Wir haben schon friiher er-
fahren, mit welcher Konstanz der Korper den onkotischen Druck des Blut-
plasmas festhilt (,,Isoonkie’‘). Seine Regulierung ist, wie wir schon betont haben,
eine wesentliche Aufgabe der Niere. Und so ist es versténdlich, dal die Niere
auch denintermedidren Wasserwechsel beeinflussen muf}. Die Untersuchungen
Schades haben uns aber auch iiber physiko-chemische Einfliisse auf die Flu551g-
keitsbewegung in den Kapillaren so wichtige Aufschliisse gegeben, dafBl sie hier
eingehend dargelegt werden miissen. Auf Grund von ,,Modellkapillaren?
konnten diese eigenartigen Verhiltnisse der Kapillarstromungen, fiir die mecha-
nische Faktoren zur Frkldrung nicht ausreichen, von kolloidchemischen Gesichts-
punkten aus klar dargestellt werden. Dabei wurden die experimentellen Be-
dingungen den Verhdltnissen im Organismus méglichst angepafit. Die kiinst-
lichen Kapillaren miissen dementsprechend bei grofler Enge gute Dialysierfahig-

L Z. klin. Med. 100 (1924).
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keit ihrer Wandungen besitzen, zur Durchstrémung muf} eine kolloidale Losung
beniitzt werden und der Durchstromungsdruck muf8 dicht oberhalb des Null-
wertes liegen. Unter diesen
Umsténden treten Gesetz-
méaBigkeiten auf, die an
Hand der Abb. 25, 26 und 27
leicht verstandlich sind. Die
Seitenpfeile geben die Rich-
tung der Dialysierstromung
an. Abb. 25 zeigt, wie bei

Dur rom mit kolloid-
Abb. 25. Unterschied der dialytischen Wandstromung an engen . ChSt..O ung ! 01 01.
Dialysierrhren bei kolloidfreier (A) und Kolloidhaltiger (B) Lo-  ireier Losung der Durchtritt

sung (nach H. S chade). der [Fliissigkeit durch die

Kapillarwand gleichméBig mit sinkendem Innendruck abnimmt. Ganz anders sind

jedoch die Verhéltnisse, sobald man mit einer kolloidhaltigen Losung durchstrémt

(Kapillare B, Abb. 25). Hier zeigt sich zunichst ebenfalls ein Flissigkeitsaus-

tritt vom Kapillarinnern durch

die Kapillarwand nach der um-

spiilenden Flissigkeit, d. h. dem

Gewebe zu, aber dann kommt

es bald zu einer Umkehr des

Fliissigkeitsstromes vom Gewebe

nach dem Kapillarinnern zu. Es

zeigen sich also drei Etappen:

,,Strecke des Wandausstro-

mes, Umkehrpunkt, Strecke

Abb. 26_. Abhéingigk‘eit der dialytisghen Wandstrémungen vom des Wandeinstromes. Der

mechanischen Druck der Durchstromung (nach H. Schade). Um kehrpunkt ist dadurch cha-

rakterisiert, daf3 an dieser Stelle mechanischer Druck und onkotischer Druck

sich das Gleichgewicht halten. Von da ab gewinnt die wasseranziehende Kraft

der Kolloide das Ubergewicht, und so kommt es zum Einstrom von Fliissigkeit

ins Kapillarinnere. Durch ge-

eignete Wahl der Strecken ge-

lingt es, den Wandausstrom ge-

nau so groBl zu gestalten wie

den Wandeinstrom. Der Um-

kehrpunkt liegt dann in der

Mitte. Derartige Strecken be-

zeichnet Schade als ,,Strecken

von summarischem Fliissigkeits-

einstand®. Es 146t sich nun mit

Abb. 27. Abhingigkeit der dialytischen Wandstromungen  diesem ,,System der onkodynen
vom onkotischen Druck der durchstromenden Fliissigkeit . " . .

(nach H. Schade). Rohren‘“ sehr eindrucksvoll die

Abhingigkeit der dialytischen

Wandstrémung vom mechanischen Durchstromungsdruck und vom onkotischen

Druck der durchstromenden Fliissigkeit demonstrieren. In den Abb. 26 und 27

sind diese Verhiltnisse wiedergegeben. Die Zahlen im Innern der Kapillare

(Abb. 26) geben die ortlich zugehérigen Stromungsdrucke in Zentimeter Hg an.

Kapillare A zeigt bei 3 den Umkehrpunkt, Wandaus- und Wandeinstrom sind

nahezu gleich. Steigert man den Druck (Kapillare B), so kommt es unter sonst

gleichen Bedingungen nur zu einem Ausstrom, setzt man aber den Druck herab

(Kapillare C), so kehrt sich das Bild geradezu um, jetzt liegt der Umkehrpunkt
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ganz nach der linken Seite, und die Kapillare zeigt nur Wandeinstrom. Dasselbe
Verhalten finden wir in der Abb. 27, wo bei gleichbleibendem mechanischem
Druck der onkotische Druck verdndert wird. Auch hier zeigt sich, je nachdem
der onkotische Druck steigt oder féllt, nur Wandeinstrom bzw. nur Wand-
ausstrom. Daf diese Bedingungen auch im Organismus gegeben sind, ist fraglos.
Bei der Konstanz des onkotischen Druckes im Blute kommt dem Kapillardruck
in dieser Hinsicht besondere Bedeutung zu.

Die Angaben iiber die Hohe des letzteren schwanken sehr infolge der Un-
sicherheit der Bestimmungsmethoden. Zweifelsohne liegt der Kapillardruck,
wenn man auch die vielfachen Schwankungen zugeben muf}, im allgemeinen sehr
nieder. Die Werte von Krogh! bewegen sich zwischen 4,5—32 cm Wasser.
Das sind Werte, die mit den obigen experimentellen Daten gut vergleichbar sind.
Es kommt aber, worauf Schade noch besonders hinweist, eine spezielle Eigenart
der Blutfliissigkeit, die an die korpuskuliren Elemente gebunden ist, hinzu.
Wiahrend der Kapillarstromung werden Sauerstoff abgegeben und Kohlenséure,
ebenso andere im Stoffwechsel sich bildende Saduren, aufgenommen. Die roten
Blutkorperchen erfahren dadurch .
eine ,,Sdureschwellung®. Eiwei3. S e A . \

konzentration und onkotischer P A e
Druck werden auf diese Weise um o~ Q- O B & Q T Q Q

einen ,Extrabetrag® erhoht.
Dementsprechend wichst auch der ) . .
dialytische Einstrom. Die Abb. 28 junsbecondernett beim Gesamibins (nach H. Sehado).
veranschaulicht diese  Verénde-

rungen unter dem EinfluB des Stoffwechsels auf die Kapillarstrémung.

DaB das Gleichgewicht im Wasserhaushalt durch nervése Zentren
regulatorisch ausbalanciert wird, haben wir schon eingehend besprochen.
Wir verweisen, um Widerholungen zu vermeiden, auf das Seite 299ff. iiber die
zentrale Regulierung der Nierenfunktion Gesagte, und auf die Seite 312{f. hervor-
gehobenen Tatsachen iiber die Entstehung des Durstgefiihles. Es sei hier aber
betont, daB3 der Wasserstich auch bei entnervter Niere zur Hydramie fiihrt,
wie die Untersuchungen von W. H. Veil gezeigt haben. Die nervése Regulation
des Wasserwechsels verliuft also weitgehend unabhéngig von der Niere.
Schade vermutet sogar in den Vater-Paccinischen Kérperchen, die ausnahms-
los nur im Bindegewebe vorhanden sind, natiirliche Osmometer. ,Es ist
sehr auffallend, wie sehr der Bau der Vaterschen Korperchen dem Grundtypus
eines Osmometers entspricht.” Dieselben schrumpfen in hypertonischen und
schwellen in hypotonischen Lésungen, und zwar beteiligen sich daran auch die
tieferen Innenschichten. Es muB also jede Anderung der osmotischen Isotonie
der Gewebsfliissigkeit zu einer Druckinderung des Innenkolbens und damit zu
einer Beeinflussung des im Innern desselben gelegenen sensiblen Nerven fiihren.
Bedenkt man, daB gerade das Bindegewebe das Hauptwasserdepot darstellt,
so kénnten die Vaterschen Korperchen sehr wohl als die Vermittler einer
nervosen Regulation des Wasserwechsels im Bindegewebe aufgefalit
werden.

Nicht minder bedeutsam ist die Einwirkung bestimmter innersekretori-
scher Produkte auf den Wasserwechsel. Schon Magnus-Levy? fiel die Stei-
gerung der Diurese unter dem EinfluB der Schilddriisenmedikation auf.
Aber erst durch Eppinger? erfuhr diese Frage darch experimentelle und klini-

1 Anatomie und Physiologie der Kapillaren. Berlin 1924.
2 Handb. d. Path. d. Stoffw. 2 (1907).
3 Zur Pathologie und Therapie des menschlichen Odems. Berlin 1917.
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sche Untersuchungen eine eingehende Bearbeitung. Die klinisch erhéirtete Tat-
sache, daB manche Formen von allgemeiner Wassersucht durch Zufuhr von
Schilddriisensubstanz rasch entwissert werden, 146t an der Beziehung der
Schilddriise zum Wasserwechsel keinen Zweifel mehr aufkommen. Die
experimentellen Untersuchungen Eppingers haben weiterhin gezeigt, daB
aber nicht nur die Wasser-, sondern auch die Kochsalzausfuhr durch Zufuhr
von Thyreoidea beschleunigt werden kann. In diesem Sinne sind klinisch zwei
gegensitzliche Typen zu betrachten. Auf der einen Seite die Basedowsche
Krankheit mit ihrem leicht ansprechbaren Salz-Wasserwechsel, auf der andern
Seite das stoffwechseltrige Myxodem. Dazwischen stehen, wie Eppinger
wahrscheinlich gemacht hat, in weiter Variationsbreite die Fille von Hypo-
thyreoidismus. Sicher greift die Schilddriise nicht direkt an der Niere an,
sondern wohl dort, ,,wo physiologischerweise das ochsalz und wahrscheinlich
auch das Wasser zuriickgehalten werden, namlich in den Depots der Haut.
Oder sagen wir besser ganz allgemein: im Gewebe, also jedenfalls extrarenal.
Das haben auch auf meine Veranlassung von Schaal® durchgefiihrte experi-
mentelle Untersuchungen bestétigt. Die wesentliche Ursache der durch die
Schilddriisenzufuhr bedingten gesteigerten Salz- und Wasserausfuhr sieht
Eppinger in der allgemeinen Anregung des Zellstoffwechsels durch
das Schilddriiseninkret. Er greift in diesem Sinne die friiher schon erwihnte
Ashersche Theorie der Lymphbildung auf. Ich méchte dieser Anschauung
zustimmen. Es kann meines Erachtens kein Zweifel dariiber bestehen, daf
eine raschere oder vermehrte Zelltdtigkeit mehr Abbauprodukte entstehen
l1aBt, die im Gegensatz zu den hochmolekularen Stoffen, physikalisch-chemisch
aktiver sind und dementsprechend auch den Flissigkeitsstrom beleben. Wir
haben schon im vorstehenden eingehend darauf hingewiesen, daB normalerweise
gewisse Gewebe, vor allem Bindegewebe und Muskulatur, Salz- und Wasser-
depots darstellen; wir miissen uns dementsprechend vorstellen, dafl gerade auf
dieses ,,Schwammorgan‘‘ die Schilddriise stimulierend einwirkt.

Auch dem Adrenalin wurde vielfach eine Einwirkung auf den Salz-Wasser-
wechsel zugeschrieben. Die Angaben sind aber sehr widersprechend. Im all-
gemeinen scheint nach Adrenalinapplikation, wohl infolge der Vasokonstriktion,
zunichst eine Verminderung der Diurese einzutreten, der dann eine Polyurie
folgt. Die Unsicherheit, die dem Adrenalinproblem anhaftet, die sehr berechtigten
Zweifel an seiner Inkretnatur lassen seine Bedeutung fiir den Fliissigkeitswechsel
mehr als zweifelhaft erscheinen.

Sicher kommt der Hypophysis ein bedeutsamer EinfluB auf den Salz-
Wasserwechsel zu. Die wirksame Substanz findet sich im Hinterlappen.
Sie wirkt ausgesprochen diuresehemmend und steigert auBerdem die mo-
lare Konzentration des Urins. Diese Wirkungen der Hypophysenhinter-
lappenextrakte im Experiment sind jedoch nach P. Trendelenburg? an ge-
wisse Voraussetzungen gekniipft. Narkose kehrt die Wirkung um, es tritt
Polyurie ein. Bei intravendser Einverleibung ist ferner die EinfluBgeschwindig-
keit von Bedeutung. Je langsamer die Injektion erfolgt, um so intensiver
tritt die Diuresehemmung zutage. AuBlerdem ist der Wasser- und Kochsalz-
bestand des Versuchstieres von Einflull auf den Effekt. Je wasserreicher
der Organismus, um so stérker ist die Verminderung der Diurese. Letztere
kann unter diesen Bedingungen so stark sein, daf es unter dem Einflufl des
Hinterlappenhormons zu einer ,,Wasservergiftung* kommt. Ein Symptomen-
bild, das unter klonisch-tonischen Krampfen zum Tode fiihren kann. Zahlreich

! Biochem. Z. 132 (1922). 2 Erg. Physiol. 25 (1926).
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und vielfach sich widersprechend sind die Versuche, den Angriffspunkt des
diuresehemmenden Hypophysenhormons aufzudecken. ¥Es ist hier nicht der
Ort, ndher darauf einzugehen. Nach dem Urteil des auf diesem Gebiet zur Zeit
wohl erfahrensten Autors, Paul Trendelenburg, kommen neben einer un-
mittelbaren Wirkung der Hypophysenhinterlappenextrakte auf die Niere
selbst auch extrarenale Faktoren, die den intermediiren Wasserwechsel be-
treffen, in Frage. Nach den Untersuchungen von W. H. Veil scheinen auch
Ovarialextrakte bei linger dauernder Verabreichung Verinderungen im Salz-
Wasserhaushalt hervorzurufen.
Nach diesen physiologischen Darlegungen gehen wir nun dazu iiber, die

Pathologie des Wasserhaushaltes

niher zu betrachten.
Zunichst wiaren hier die negativen Wasserbilanzen zu erwidhnen. Sie
dullern sich subjektiv in einem mehr oder weniger ausgesprochenen Durstgefiihl.
Die Wasserverluste durch den Schweil kénnen mehrere Kilogramm betragen,
auch betrichtliche Kochsalzmengen konnen dabei ausgeschieden werden. Die
qualvollsten Durstformen sehen wir aber bei schweren Wasserverlusten durch
den Darm, wie sie bei der akuten Gastroenteritis und besonders bei der Cholera
auftreten. Hier finden wir auch die objektiven Symptome des Verdurstenden
in besonders eindringlicher Form, so den hochgradigen Verfall dieser Patienten,
die duBlerst schmerzhaften Muskelkrampfe, motorische Reizerscheinungen, Blut-
eindickung, und in schweren Fillen treten psychische Stérungen hinzu. Durch
Versagen der Nierenfunktion kann es zu einer Anhdufung von Stoffwechsel-
schlacken kommen. Ahnliche Durstzustéinde, wenn auch auf anderer dtiologischer
Basis, finden wir beim Diabetes insipidus, in weniger markanter Form auch beim
Diabetes mellitus, ferner im Fieber, bei bestimmten Formen von Nierenerkran-
kungen, die mit einer Zwangspolyurie einhergehen, und auch dann, wenn ohne
Flissigkeitsverlust nach auflen es aus irgendwelchen Griinden zu Fliissigkeits-
ansammlungen in den serésen Koérperhohlen und im Unterhautzellgewebe (As-
cites, Hydrothorax, Odeme) kommt. Ausgesprochene Durstformen fiihren zu
einer negativen Stickstoffbilanz, also zu einer Einschmelzung von Kérper-
gewebe. Das ist versténdlich, wenn man bedenkt, daf3 der fiir die vitalen Prozesse
optimale kolloidale Zustand des Eiweilles an eine bestimmte Menge von Wasser
gebunden ist. So erklirt es sich auch, dal der Hunger viel leichter ertragen wird,
wenn gleichzeitig gentigend Fliissigkeit getrunken werden kann. Zweifellos spielt
auch die Verdnderung in den mineralen Bestandteilen eine Rolle. Wir haben
frither schon darauf hingewiesen, dafl die Erhohung der molaren Konzentration
des Blutes fiir die Auslésung des Durstgefiihls mit in Betracht zu ziehen ist.
Als weiteres wesentliches dtiologisches Moment fiir die Vorgénge, die krank-
hafterweise zu negativen Wasserbilanzen fiihren, kommen die Polyurien in
Frage, und zwar nur solche primérer Natur. Wird viel Fliissigkeit aufgenommen
und dadurch der Wasserbestand des Organismus vermehrt, oder wird durch
medikamentése Mittel der Wasserbestand kiinstlich vermindert, bzw. kommt
es zur Ausschwemmung pathologischer Fliissigkeitsansammlungen, so ist die
Folge davon eine Polyurie, diese Polyurie ist aber sekundéarer Art. Die primére
Polyurie hat dagegen ihre Ursache in einer Anderung der normalen Regu-
lation des Wasserwechsels, in einer Verschiebung des physiologischen Gleich-
gewichts nach der Ausfuhrseite, ohne dal} etwa durch zu reichliches Trinken
von auflen her ein Anstol dazu gegeben wire. Differentialdiagnostisch ist also
davon auch die Polyurie auf Grund einer primaren Polydipsie, wie sie sich
héufig bei Psychosen und auch bei Hysterischen findet, abzutrennen. Gelingt
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es hier, die aus anormaler psychischer Einstellung heraus entstehende Polydipsie
zu beseitigen, so tritt sofort das Gleichgewicht im Wasserwechsel wieder ein.
Besonders hiufig finden wir die Polyurie beim Diabetes mellitus. Die
Konzentrationsfahigkeit der Niere dem Zucker gegeniiber hat eine bestimmte
Grenze. Groflere Zuckermengen bediirfen zu ihrer Ausfuhr dementsprechend
auch groflere Wassermengen. So kann es zwangsldufig zur Polyurie kommen.
Die Riickresorption in den Harnkandlchen kann bei groBerem Zuckergehalt
der sie passierenden Harnfliissigkeit nicht mehr mdéglich sein, da die wasser-
bindende Kraft der starken Zuckerlosung die resorptiven Fahigkeiten des Epithels
iibertrifft. So kommt es schlieBllich zur Austrocknung der Gewebe und zum
Durstempfinden des Diabetikers. Aber nicht immer gehen Glykosurie und Poly-
urie einander parallel. Nicht jede Glykosurie ist von einer Polyurie begleitet.
Es spielen hierbei sicher noch andere Faktoren mit. Vor allem die Arbeiten
von Meyer-Bisch! haben uns nun gezeigt, dafl die Storung des Kohlehydrat-
stoffwechsels immer eng mit Anderungen im Mineralstoffwechsel verbunden
ist, im besonderen mit einer Alteration der Chlorausscheidung, im Sinne einer
Hypochlorurie. Auch das Ionengleichgewicht zeigt Abweichungen von
der Norm, indem der Quotient K : Ca nach der Kaliumseite hin verschoben ist.
Die hormonale Funktion des Pankreas bezieht sich also nicht nur auf den Zucker-
stoffwechsel, sondern sie scheint auch regulatorisch in den Mineralstoffwechsel
einzugreifen und damit aber auch indirekt in den Wasserhaushalt. So ist ver-
stdndlich, daBl die Abhéngigkeit der Polyurie von der Glykosurie keine absolute
sein kann, wobei ferner noch zu beriicksichtigen ist, daBl bei der benachbarten
Lage von Zucker- und Wasserstichzentrum zentrale Einfliisse weiterhin mit-
spielen konnen.

Auch auf nervdser Grundlage, sei es funktioneller oder organischer Natur,
sehen wir Polyurien auftreten, so bei der Migrine, Epilepsie und nach Apoplexien.
Von Veil wurden Félle mitgeteilt, wo Rhythmusstérungen des Herzens wihrend
ihrer anfallsweisen Verstirkung von Polyurie begleitet waren. Auch im Verlauf
und in der Rekonvaleszenz von Infektionskrankheiten (z. B. Typhus abdomi-
nalis) sind Polyurien nicht so selten. Auch das Tuberkulin spielt hier eine Rolle.
Wir haben im yorstehenden schon auf dessen lymphagoge Eigenschaften hinge-
wiesen. Nach Meyer-Bisch bewirkt eine Tuberkulininjektion beim Tuberku-
lésen eine Wasserretention und Blutverdiinnung, nicht aber beim Gesunden.
Schon Saathoff? hat darauf hingewiesen, daB in prognostisch giinstigen Fallen
das Tuberkulin gewichtssteigernd durch Wasserretention wirkt. Es scheinen also
gewisse Infekte in ganz bestimmter Weise auf den intermediiren Wasserwechsel
einzuwirken. So sehen wir diese Polyurien gewo6hnlich ohne Gewichtsverluste
einhergehen, es miissen sich also entgegengesetzte Wasserbewegungen im Gewebe
kompensatorisch geltend machen.

Bei der Polyurie von Nierenkranken handelt es sich, insofern nicht eine
Ausschwemmung von retiniertem Wasser in Frage kommt, im Sinne Volhards
um eine Zwangspolyurie. Das direkt auslosende Moment fiir die Polyurie
ist entweder die durch den krankhaften ProzeB bedingte Reduktion des sezer-
nierenden Parenchyms der Niere, oder aber ein reflektorischer Reiz bei Er-
krankungen der ableitenden Harnwege. Dabei kann, und gerade bei der essen-
tiellen Hypertonie sieht man das 6fters, die Polyurie voriibergehenden Charakter
zeigen, so daBl man den Eindruck hat, daBl hier zentral nervidse Einfliisse
mitspielen. In all diesen Féllen wird ein diinner Harn ausgeschieden. Die
beziiglich ihres Parenchyms eingeschrénkte Niere benstigt eine gréBere Menge

1 Erg. inn. Med. 32 (1927). 2 Miinch. med. Wschr. 1909.
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von Wasser zur Entfernung der gesamten Schlacken. Die Polyurie ist also
nach Volhard eine kompensatorische. Dabei ist aber immer zu beriick-
sichtigen, daBl die renale Stérung nicht ohne Riickwirkung auf den inter-
mediidren Wasserwechsel bleibt und die Wasserretention im Gewebe begiinstigt.
Auch im ausklingenden Stadium von Glomerulonephritiden zeigen sich 6fters,
ohne daBl noch wesentliche Parenchymschidigungen nachzuweisen sind, Poly-
urien. Man kénnte in diesen Fillen, einem Gedanken Schlayers! folgend,
an eine noch bestehende Uberempfindlichkeit der Nierengefile als Ursache
denken oder iiberhaupt an eine leichte Reizbarkeit des gesamten sekretorischen
Nierenapparates.

Die prignanteste Form einer primédren Polyurie bei intakten Nieren
repriasentiert der

Diabetes insipidus?

Die Hauptsymptome des Diabetes insipidus sind die Polyurie und Polydipsie.
Dafi Mengen von 10—201 Wasser téglich getrunken werden, ist keine Selten-
heit. Dementsprechend sind die Harnmengen sehr grof}, wobei vielfach die
extrarenale Wasserabgabe vermindert ist. Besonders bemerkenswert ist
es, daB trotz dieser groBen zirkulierenden Fliissigkeitsmengen die Blutmenge
nicht vermehrt ist und es nie zu einer Hypertrophie des Herzens und zu einer
Blutdrucksteigerung kommt. Die schon im vorstehenden geschilderten
verschiedenen Formen von Polyurie, die alle mehr oder weniger eine Polydipsie
im Gefolge haben, lassen ohne weiteres erkennen, daf nicht jede linger dauernde
vermehrte Ausscheidung eines zuckerfreien Urins einfach als Diabetes insipidus
aufzufassen ist. Auch die Frage, ob die Polyurie oder die Polydipsie das ,,Primére "
sei, muBl von Fall zu Fall entschieden werden. Unter normalen Bedingungen
reguliert sich die Fliissigkeitsaufnahme auf Grund des Durstgefiihls. Uber die
Entstehung des letzteren haben wir schon ausfiihrlich gesprochen. Diese Regu-
lation vollzieht sich physiologischerweise unter der Schwelle des Bewulit-
seins. Stérungen in der molaren Zusammensetzung der Korpersifte koénnen
aber, worauf Erich Meyer besonders hingewiesen hat, wenn sie einen geniigend
starken Reiz auslosen und sich 6fters wiederholen, zu krankhaften Trieb-
handlungen fiihren und, unter den vorliegenden Gesichtspunkten betrachtet,
eine gesteigerte Fliissigkeitsaufnahme und damit eine Polyurie bedingen. Wir
wissen auch durch das Veil-Régniersche Experiment, dafl das Vieltrinken
zu Salzretention und damit zu gesteigertem Durstgefiihl fiihrt. So kann es zu
einem Circulus vitiosus kommen und zu einer gewohnheitsmédBigen Stabi-
lisierung dieses Zustandes, wenn nicht eigener Wille oder von anderer Seite
wirkende Suggestion diesen Kreis durchtrennt. So wird die Polyurie bei Psychosen
und Psychopathen verstindlich. Den Diabetes insipidus in diesem Sinne aber
als eine Geisteskrankheit zu betrachten, wie es Reichardt? will, als eine primére
psychische Anomalie mit sekundirer Polyurie, das ist sicher falsch. Derartige
Fille gehéren nicht zum Bilde des eigentlichen Diabetes insipidus. Sicher ist
es nicht immer leicht, in solchen Fillen eine Entscheidung zu treffen, da, wie
Erich Meyer sehr richtig betont, ,.eine zunéchst freiwillige iberméafige Zufuhr
von Fliissigkeit zu einer zwangsméfligen werden kann, falls sie nicht rechtzeitig
unterbrochen wird, und umgekehrt kann sich auf eine primére Polyurie eine den
Bedarf weit iiberschreitende Fliissigkeitsaufnahme aufpfropfen, die nun ihrer-

L Dtsch. Arch. klin. Med. 102 (1911).

2 Baer, J., im Handb. d. inn. Med. von Mohr-Staehelin 3, 1. Aufl. (1918). —
Meyer, E., ebenda 2. Aufl., 4 (1926) — Handb. d. norm. u. path. Physiol. 17 (1926). —
Umber, in Spez. Path. u. Ther. von Kraus-Brugsch 1 (1919). — Veil, L c.

3 Arb. psych. Klin. Wiirzburg 1908/1912.
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seits wieder zu weiteren Storungen fiihrt. Man unterscheidet deshalb klinisch
am zweckméBigsten einen symptomatischen von dem eigentlichen oder
idiopathischen Diabetes insipidus. Wir sehen dementsprechend die Symptome
des Diabetes insipidus bei den verschiedensten zerebralen Stérungen auf-
treten, so bei Schiédeltraumen, Hirntumoren, luetischen Hirnerkrankungen,
Enzephalitiden u. a. Vor allem wurden #tiologisch Erkrankungen der Hypo-
physis verantwortlich gemacht, darauf werden wir spéter noch genauer zuriick-
kommen. Vielfach zeigen sich aber gerade beim idiopathischen Diabetes insipidus
klinisch keinerlei Beziehungen zum Zentralnervensystem bzw. zur Hypophysis.
Wir kennen auch Fille von familidrem Auftreten. Von Erich Meyer wurde
dann zuerst eine fiir die Pathogenese des Diabetes insipidus besonders wichtige
Erscheinung erkannt, daff ndmlich die molare Konzentration des Urins
unter der Norm liegt, auch bei Flissigkeitseinschrankung. Von Lichtwitz!
konnte dann der Nachweis erbracht werden, dafl es vorwiegend das Cl-Ton
ist, was selbst bei vermehrter NaCl-Zufuhr im Urin nicht die Konzentration
erreicht, in der es im Blut vorhanden ist. Auch heute noch ist die von Erich
Meyer zuerst nachgewiesene Konzentrationsschwéche der echten Diabetes
insipidus-Niere ein wesentlicher diagnostischer Faktor. Weitere Untersuchungen
haben aber gezeigt, dafl auller dieser Nierenstérung auch eine solche im inter-
mediaren Wasserwechsel, also im Austausch zwischen Blut und Gewebe, vor-
liegt. Vor allem die Arbeiten von W. H. Veil haben hier Klarheit gebracht.
Veil konnte zwei Formen des Diabetes insipidus abgrenzen, und damit scheinen
die vielfachen Widerspriiche in der Literatur ausgeglichen. Beide Formen
unterscheiden sich wesentlich im Chloridgehalt des Blutes. Veil unter-
scheidet eine hyperchloramisch-hypochlorurische und eine hypochlordmisch-
hyperchlorurische Form des Diabetes insipidus.

Fiithrt man dem hyperchlorémischen Diabetes eine groBere Menge Kochsalz
zu, so verdiinnt sich sein Blut nicht wie beim Gesunden, sondern der Eiweil3-
gehalt erhéht sich (,,pathologische Kochsalzreaktion®). KEs tritt also keine
Wasserzufuhr vom Gewebe aus ins Blut ein. Schrinkt man in solchen Féllen
die Wasserzufuhr ein, so erh6ht sich die Blutkonzentration. Der Wasserbestand
wird im Durstversuch maximal erschopft. Kochsalzarme Kost bessert diese
Fille, und was besonders bemerkenswert ist, durch Injektion von Hypophysen-
hinterlappenextrakten verschwinden die Symptome. Zusammenfassend
ist also diese hyperchlordmisch-hypochlorurische Form charakterisiert durch die
Labilitat des gesamten Wasserhaushalts, mangelnde Regulation der
molaren und Kochsalzkonzentration im Blute, Stérung des Wasser-
Kochsalzwechsels zwischen Blut und Gewebe, Polyurie mit Herab-
setzung der Ausscheidungsfihigkeit des Kochsalzes. Therapeutisch
ist diese Form beeinfluBbar durch kochsalzarme Kost und vor allem durch
Hypophysenhinterlappenextrakte.

Wesentlich anders verhélt sich die hypochlordmisch-hyperchlorurische Form
des Diabetes insipidus. Hier ist die Blutzusammensetzung normal bzw. der
Chlorgehalt herabgesetzt. Die Kochsalzausscheidung im Urin ist ebenfalls
normal. Sie kann sogar reichlich sein. Jedenfalls zeigt die Urinkonzentration
ein viel wechselnderes Verhalten als in den Féllen der ersten Art. Normal ist
die Konzentrationsfédhigkeit jedoch nicht. Dementsprechend hat die Entziehung
des Kochsalzes in der Nahrung keinen Einflu. Trotz der Polyurie ist nach
Veil die Wasserbilanz stabil. Im Durstversuch fehlen die starken Gewichts-
verluste der erstgenannten Form, und die Blutkonzentration #ndert sich wenig,

1 Arch. f. exper. Path. 65 (1911) — Dtsch. Arch. klin. Med. 116 (1914) — Klin. Wschr. 1922.
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und, was besonders auffallend ist, die Hypophysenextrakte sind in diesen
Fillen wirkungslos.

Es handelt sich demnach bei der ersten Form um die schwerere, die mit
renalen und Gewebsstérungen einhergeht, wihrend die zweite Form die leichtere
und renal bedingt ist.

Beide Gruppen unterscheiden sich also von den priméren Polydipsien durch
die ,,unternormale Konzentrationsbreite des polyurischen Harns‘.

Daf} in der Tat beim echten Diabetes insipidus aufler der renalen auch eine
extrarenale Stérung vorliegt, konnten Erich Meyer und Meyer-Bisch sehr
instruktiv an Hand des Aderlasses nachweisen. Normalerweise zeigt sich danach
ein Zustrom von Wasser und Kochsalz aus dem Gewebe ins Blut, der im Verlauf
von 24 Stunden wieder abklingt. Ganz andere Verhiltnisse ergaben sich beim
Diabetes insipidus. Wurde in einem solchen Fall nach dreistiindigem Diirsten
ein Aderlall von 300 cem vorgenommen, so trat sogar eine Eindickung des Blutes
ein. Es geniigte also der kurzdauernde Wasserentzug, um die Wasserdepots zu
erschopfen. Erst nach Wasserzufubr kam es zu einer Blutverdiinnung, aber
die Kochsalzwerte gingen zuriick. Die nachflieende Gewebsfliissigkeit war also
kochsalzarmer als in der Norm. Auch daraus ergibt sich eine der Niere parallele
Stérung zwischen Gewebe und Blut. Es sei noch erwiahnt, dal unter dem Einfluf}
des Fiebers die Symptome des Diabetes insipidus verschwinden.

Die Pathogenese des Diabetes insipidus hat in den letzten Jahren zu
zahlreichen Kontroversen gefiihrt. Die experimentelle Auslésung von Polyurien
durch Lision der verschiedensten Stellen des Zentralnervensystems
haben wir schon eingehend besprochen. Wir erinnern an den Wasserstich von
Claude Bernard und entsprechende Befunde von Kahler, an den Salz-Wasser-
stich von Erich Meyer und Jungmann. Brugsch, Dresel und Lewy?!
konnten von einer Stelle der Formatio reticularis aus Polyurie hervorrufen.
Aber eindeutige Beziehungen zum klinischen Bilde des Diabetes insipidus sind
damit noch nicht gegeben. Interessanterweise gelang es Camus und Rousty?
durch Verletzung des Zwischenhirns bei Hunden Polyurien von jahrelanger
Dauer zu erzeugen. Diese Polyurjen kamen auch nach Entnervung der Niere
zustande. Schon Finkelnburg?® hatte in seinen ausgezeichneten Arbeiten auf
diesem Gebiete auf die Bedeutung der Hypophysis fiir die Genese des Diabetes
insipidus hingewiesen. E. Frank? machte dann im Jahre 1912 auf Grund eines
entsprechenden Falles den Versuch, die Verdnderungen der Hypophysis patho-
genetisch in den Mittelpunkt des Krankheitsbildes zu stellen. Hinzu kamen
zustimmende Mitteilungen von anatomischer Seite, vor allem durch Simmonds®
und durch Berblinger®. Besonders aber schien die Entdeckung der diurese-
hemmenden Wirkung des Hypophysenhinterlappenextraktes in Fillen von
echtem Diabetes insipidus durch van den Velden? diese Anschauung zu be-
statigen. Es war also zunéchst, auch im Hinblick auf anatomische Befunde mit
Zerstorung des Hypophysenhinterlappens in Fillen von Diabetes insipidus,
naheliegend, den Wegfall dieses Hinterlappenhormons fiir die Harnflut ver-
antwortlich zu machen. Der Widerspruch liel aber nicht lange auf sich warten,
da Fille von Diabetes insipidus bekannt wurden, bei denen der Hypophysen-
hinterlappen intakt war, wohl aber Verdnderungen an der Basis des Mittelhirns

1 Z. exper. Path. u. Ther. 21 (1920) — Z. exper. Med. 25 (1921).

2 Zit. nach E. Meyer, Handb. d. norm. u. path. Physiol. 17 (1926).

3 Dtsch. Arch. klin. Med. 91 (1907); 100 (1910) — Sitzgsber. niederrhein. Ges. Natur-
u. Heilk. Bonn 1910.

4 Berl. klin. Wschr. 1010 — Klin. Wschr. 3 (1924). 5 Miinch. med. Wschr. 1913.

6 Verh. dtsch. path. Ges. 1913. 7 Berl. klin. Wschr. 1913.
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nachweisbar waren. Auch weitere experimentelle Untersuchungen sprachen
nicht im Sinne der Frankschen Theorie; man fand nach Entfernung der Hypo-
physis nicht regelméBig Polyurie. Dieselbe geht vielfach rasch voriiber, oder
sie fehlt ganz. Ferner konnte gezeigt werden, dal Verletzungen am Boden des
3. Ventrikels in der Gegend des Tuber cinereum bei erhaltener Hypophysis
zu langdauernden Polyurien fiihren. Nun hat Greving! im menschlichen
Zwischenhirn ein dichtes Nervenfaserbiindel, das aus dem Tuber cinereum in
den Hypophysenstiel zieht, nachgewiesen. Dieses ,,Hypophysenbiindel* lieB8 sich
im Tuber cinereum bis zum Nucleus supraopticus verfolgen. Er hat dieses Biindel
als Tractus supraoptico-hypophyseus bezeichnet. Er erblickt im Nucleus supra-
opticus ein Zentrum fiir den Wasserhaushalt. Es erscheint also durchaus wahr-
scheinlich, daf der Hypophysenhinterlappen ein iibergeordnetes Zentrum im
Nucleus supraopticus besitzt. Es wire dementsprechend méglich, daB durch
Verletzungen des Tuber cinereum die Abgabe des Hinterlappenhormons aufge-
hoben wiirde, um so mehr, als auch bei Herausnahme der Hypophysis derartige
Lésionen leicht eintreten. Man miiite dann eine sekretorische Beeinflussung
des Hypophysenhinterlappens von dieser Stelle aus postulieren. Dafiir spricht
auch, dal nach Befunden von Bourguin? eine Verletzung dieser zentralen
Stelle auch nach Durchtrennung des Riickenmarks im oberen Brustteil noch zur
Polyurie fithrt. Vor allem haben aber die ausgezeichneten experimentellen
Untersuchungen aus dem Trendelenburgschen Institut durch Sato3 weitere
Aufkldrung gebracht. Sato konnte zeigen, dafl das Tuber cinereum nach
Entfernung der Hypophyse eine harnhemmende und chloridausschiittende
Substanz enthilt. Wahrend bei normalen Hunden der Gehalt des Tuber cinereum
an wirksamer Substanz gering ist, nimmt er nach Exstirpation der Hypophysis
sehr zu, so daBl im gesamten Tuber cinereum so viel aktiven Stoffes enthalten
ist, wie in 3—4 mg Hinterlappen. Damit tritt aber die Bedeutung dieser Gegend
des Zwischenhirns fiir die Pathogenese des Diabetes insipidus immer mehr in
den Vordergrund. Das scheint um so berechtigter, als gezeigt werden konnte,
daB auch nach vollstindiger Entfernung der Hypophysis eine Lésion des Hypo-
thalamus noch eine Polyurie mit Konzentrationsverminderung des Urins
erzeugt. Auch Biedl?erkennt dem Tuber cinereum eine entscheidende Bedeutung
fir die Wasserregulation zu. Dafl die Hypophysenhinterlappensubstanz auf die
Diurese einwirkt, das haben Versuche von Verney? sicher erwiesen. Er énderte
das Starlingsche Herz-Nieren-Lungenpriparat so ab, daB das durchflieBende
Blut zeitweise noch durch den Kopf eines Hundes geleitet werden konnte. Der
bei diesem Pridparat normalerweise polyurische Urin wird nun konzentrierter
und nimmt an Menge ab, sobald der Kopfkreislauf eingeschaltet wird. Dieser
EinfluBl fallt aber weg, wenn aus dem Kopfpriparat die Hypophyse entfernt
wird.

Diese Untersuchungen, und vor allem die erwihnten Satoschen Versuche
lassen doch an eine hormonale Genese des Diabetes insipidus denken. Und dies
um so mehr, als die experimentellen Befunde Janssens® keinen Anhaltspunkt
fir das Bestehen nervoser Bahnen im Sinne einer zentralen Wasserregulation
ergaben. Janssen konnte zeigen, dafl der antidiuretische Effekt des Hypophysen-
hinterlappenextrakts bestehen bleibt trotz Halsmarkdurchschneidung und
Vagotomie. Narkotika heben die antidiuretische Wirkung der Hinterlappen-
extrakte auf. Auch dafiir konnte Janssen den Beweis erbringen, daB es sich

1 Verh. dtsch. Ges. inn. Med. 38 (1926). % Amer. J. Physiol. 79 (1927).
3 Arch. f. exper. Path. 131 (1928).

4 Referat auf dem 34. KongreB dtsch. Ges. inn. Med. 1922.

5 Proc. roy. Soc. Lond. 99 (1926). 6 Klin. Wschr. 1928, Nr 36.
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nicht um einen zerebralen Angriffspunkt handelt. Auch Dezerebration mit Aus-
rdumung bis zu den Vierhiigeln liel die Hinterlappenwirkung unbeeinflufit.
Dagegen konnte Janssen den Angriffspunkt des Hinterlappenhormons direkt
in der Niere experimentell sicherstellen und ebenso die Aufhebung dieser Wirkung
durch Urethan. Danach scheint also eine direkte extrarenale Wirkung des
Hypophysenhinterlappenhormons wenig wahrscheinlich. Man kénnte sich
somit nach den neuesten Angaben Trendelenburgs! die Pathogenese des
Diabetes insipidus so vorstellen, daBl nach Ausfallen des Hinterlappenhormons
zundchst das Tuber cinereum vikariierend mit Hormonabgabe eintritt, und ,,erst
nach dessen Zerstorung bildet sich der maximale, nicht mehr reparable Diabetes
insipidus aus®. Auch die oben diskutierte nervds regulatorische Beeinflussung
des Hypophysenhinterlappens durch das Tuber cinereum ist damit nicht wider-
legt, aber immerhin nicht gerade wahrscheinlich. Es scheint vielmehr der Weg-
fall des Hormons selbst die Ursache zu sein. Wenn also tatséchlich das
Hinterlappenhormon direkt auf die Niere einwirkt und eine Zwischenschaltung
nervéser Zentren und Bahnen nicht nachweisbar ist, so ist damit keineswegs
gesagt, daBl die Sekretion des Hormons selbst in loco nicht etwa nervésen Ein-
flissen unterliegt. Nach allem, was wir iiber die Téatigkeit endokriner Driisen
wissen, mufl eine derartige Regulation ihrer sekretorischen Funktion durch
héher gelegene nervose Zentren angenommen werden, dafiir sprechen auch die
oben angefithrten histologischen Befunde Grevings, die an menschlichen Ge-
hirnen gewonnen sind. Inwieweit aber etwa nervése Stérungen der sekretorischen
Funktion der Hypophysis vorkommen, und ob solche fiir die Pathogenese des
Diabetes insipidus eine Rolle spielen, wissen wir nicht. Daf} schliellich im voll-
entwickelten klinischen Bilde des Diabetes insipidus auch extrarenale Faktoren
nachweisbar sind, spricht nicht gegen die renale Wirkung des Hinterlappen-
hormons, da eine derartige, linger bestehende funktionelle Nierenschidigung
auch unbedingt sekundir den gesamten intermedidren Salz- und Wasserwechsel
stérend beeinflussen muB.

Von besonderem klinischen Interesse sind die Polyurien, die durch Diure-
tika? hervorgerufen werden. Von einer Erklirung ihrer Wirkungsweise sind
wir noch weit entfernt. Auch hier stoen wir auf dhnliche Streitfragen wie beim
Versuch, die Funktion der Niere im einzelnen klarzulegen. Die Ursachen der
harntreibenden Wirkung dieser Mittel konnen vielseitig sein, um so mehr, als die
chemisch differentesten Korper zu dem gleichen Endeffekte fiihren. Ihr primérer
Angriffspunkt kann im Gewebe liegen und durch vermehrten Zustrom von
Wasser zum Blut eine Hydrédmie bedingen, oder es kann der Quellungsdruck
der Plasmaeiweillkorper beeinflulit werden. Die vermehrte Wasserabgabe durch
die Niere wire dann eine Folge dieser Verdnderungen. Oder aber diese Stoffe
kénnen auf die Niere selbst einwirken, sei es, dal} sie deren Gefifisystem
alterieren im Sinne einer Erweiterung des Lumens bzw. zu einer Steigerung
der Nierendurchblutung Veranlassung geben. Schlieflich kann die Nieren-
zelle selbst durch Reiz zu einer vermehrten Arbeitsleistung angeregt, oder
die Riickresorption in den Kanilchen gestért werden. Es ist sehr wahrschein-
lich, daB3 jedem dieser Mittel als auslésender Faktor mehrere dieser Angriffs-

1 Ebenda.

2 Zusammenfassende Darstellungen: Héber, Physikalische Chemie der Zelle und der
Gewebe. Leipzig 1926. — Meyer-Gottlieb, Experimentelle Pharmakologie. Berlin-Wien
1925. — Nonnenbruch, Erg. inn. Med. 26 (1924) — Handb. d. norm. u. path. Physiol.
17 (1926). — Romberg, Lehrb. d. Krankh. d. Herzens u. d. Blutgefafle. Stuttgart 1925.
— Volhard, in Mohr-Staehelins Handb. d. inn. Med. 3. Berlin 1918.

Stuber, Klinische Physiologie. III. 9292
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punkte zugleich zukommen. Sicheres wissen wir dariiber nicht. Eine der Schwie-
rigkeiten in der Beurteilung liegt vor allem auch darin, daB fiir die optimale
Wirkung jedes dieser Stoffe, ich méchte sagen eine bestimmte Reaktions-
bereitschaft des Organismus Voraussetzung ist. Es ist fiir den Erfolg nicht
gleichgiiltig, wie der betreffende Organismus vorher ernihrt wurde, also seine
Stoffwechsellage hat EinfluB, vor allem aber sein momentaner Salz-
Wasserbestand. Darin liegen teilweise kaum {ibersehbare individuelle
Momente. So ist es auch verstindlich, dafl die Wirkung jedes einzelnen dieser
Stoffe verschieden ist, je nachdem dieselbe im Tierexperiment, am gesunden
oder am kranken Menschen beobachtet wird.

Die normale Diurese ist nie eine reine Wasserflut, sondern immer wird auch
Kochsalz mit ausgeschwemmt. Eine strenge Parallelitit beider Vorginge besteht
aber nicht. Schon eine kochsalzarme Erndhrung wirkt als Diuretikum. Fiir
den Erfolg ist der Wasserbestand des Organismus wichtig; je geringer derselbe
ist, desto schlechter ist die Diurese. Auch therapeutisch machen wir uns diese
Tatsachen zunutze. Die stark entwéssernde Wirkung einer kochsalzarmen Kost,
wie sie von Widal und Straus bei den Odemen Nierenkranker eingefiihrt wurde,
ist hinreichend bekannt. Auch reines Wasser wirkt diuretisch. Dabei scheint
die Leberpassage von Bedeutung zu sein. Subkutan und intravends zugefiihrtes
reines Wasser hat keinen Erfolg, es wird im Gewebe festgehalten. Das Wasser
wird bei seinem Durchgang durch die Leber ,harnfihig®. Sicher spielt dabei
das Kochsalz eine Rolle, da ein geringer Salzzusatz zum Wasser auch die
intravendse und subkutane Einverleibung wirksam macht. Zweifelsohne kommt
es dabei auf den osmotischen Druck der Salzlésung an, der dem Quellungsdruck
der Gewebeeiweilkorper entgegenwirktl. So ist es auch verstidndlich, daB eine
isotonische Salzlosung langsamer ausgeschieden wird. Jede Zufuhr gréferer
Wassermengen bedingt eine Hydramie. Letztere kann aber nur dann ihren
Zweck im Sinne einer Entwisserung verfolgen, wenn sie auf Kosten des Gewebs-
wassers erfolgt. Auf diese Weise wirkt ja auch ein grofler Aderlal diuretisch,
weil durch den Einstrom der relativ eiweilarmen Gewebefliissigkeit der Quellungs-
druck der BluteiweiBkorper vermindert wird. Dieser Teil der diuretischen Salz-
wirkung ist also extrarenal bedingt. AuBlerdem wird aber durch die Salze die
Entquellung der PlasmaeiweiBkorper begiinstigt und dadurch ,freies* Wasser
gebildet, das leichter durch die Glomeruluskapsel hindurchtritt. Vor allem
muB aber ein salzreiches Glomerulusfiltrat, je mehr es entsprechend seinem
Salzgehalt das Wasser festhilt, also je osmotisch wirksamer es ist, die Riick-
resorption in den Harnkanalchen verzégern (,,tubulire Diarrhde*). Es handelt:
sich hier also um einen rein renalen Faktor der Salzwirkung, wobei die physi-
kalischen und chemischen Eigenschaften der Salze bzw. ihrer Komponenten
bedeutsam sind. Bei der groBen Affinitit des SOY-Ions zum Wasser und der
geringen Diffusionsfahigkeit des Natriumsulfats ist die dadurch besonders aus-
geprigte Storung der Riickresorption und damit der nachhaltige diuretische
Effekt dieses Salzes verstindlich. Aber auch die Kationen sind nicht ohne
EinfluB auf die Stiarke der Diurese. So wirkt das Na -Ion hydropigen, wihrend
das K -Ion und die zweiwertigen Ca"-, Mg"- und Sr -Ionen eine anhydropigene
Tendenz zeigen. Auch fiir die Harnstoffdiurese ist die Frage, inwieweit renale
und extrarenale Angriffspunkte vorliegen, noch nicht sicher entschieden. Die
Hydrimie ist auch hier, wie bei den anderen Diuretizis, nicht das Ausschlag-
gebende, da sie nur kurz vorhanden ist und ebenso auch fehlen kann. Harnstoff
wird von den Zellen sehr leicht aufgenommen, so daf} es auch sehr unwahrschein-

1 Loewi, Arch. f. exper. Path. 48 (1902); 50 (1904); 53 (1905).
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lich ist, daB3 osmotische Vorgénge fiir den diuretischen Effekt grofiere Bedeutung
haben. R. Schmidt! konnte an der iiberlebenden Froschniere zeigen, daf
die Diurese durch Harnstoff bis zum fiinffachen Wert iiber die Norm gesteigert
werden kann. Ein strenger Parallelismus zwischen Ma3 der Diurese und Durch-
fluBgeschwindigkeit der Néhrlosung bestand nicht. Auch die Versuche von
Becher und Janssen? ergaben eine direkte Niereneinwirkung des Harnstoffs,
wobei allerdings eine Beteiligung extrarenaler Faktoren nicht auszuschlieen
war. Die Untersuchungen von Molitor und Pick® wollen aber mit Bestimmt-
heit auch einen Gewebefaktor fiir die Harnstoffwirkung nachgewiesen haben,
vor allem der Durchbruch der nach Ansicht dieser Autoren vorwiegend extrarenal
bedingten Pituitrinhemmung durch NaCl, Traubenzucker und Harnstoff, wobei
letzterer am stirksten wirkt, soll in diesem Sinne sprechen. Man muf} aber immer
auch bedenken, dafl der Strom in der Niere, im Gegensatz zu den iibrigen Ge-
weben, ,,gerichtet (Lichtwitz) ist und ein groBeres kolloidosmotisches Gefille
nach der Niere zu die Diurese begiinstigen muf}, weil dadurch eine Wasser-
verschiebung vom Gewebe iiber das Blut zur Niere zu einsetzt. Sicher spielt
aber nach Bechhold? beim Harnstoff auf Grund seiner Beeinflussung kolloi-
daler Systeme auch eine dadurch bedingte Auflockerung des Nierenfilters eine
Rolle. Fiir die diuretische Wirkung von Traubenzuckerlésung diirften dagegen
wesentlich extrarenale Angriffspunkte in Frage kommen. Selbstversténdlich
spielen bei diesen Salz-, Harnstoff- und Zuckerdiuresen die Mengenverhaltnisse
mit, da quellende oder entquellende Wirkung in kolloidalen Systemen vielfach
durch Quantitidtsidnderungen ein und derselben Substanz umkehrbar sind.
Dazu kommt, daB3 die Zellen eines Organes nicht immer gleichsinnig auf Diuretika
reagieren. So konnte ich mit Nathansohn?® zuerst zeigen, dafl die Quellung
der Nierenrinde unter dem Einflul verschiedener Diuretika vielfach antago-
nistisch zum Nierenmark verlauft. Immer zeigte sich unter diesen Bedingungen
eine Quellung der Rinde, wihrend das Mark eine Entquellung nachweisen lieB3,
oder die Quellung des letzteren war gehemmt bzw. nicht so intensiv wie an der
Rinde. Die Purindiurese erweckte ein ganz besonderes experimentelles Inter-
esse. v. Schroder sah die Koffeinwirkung in einer Erregung der sezernierenden
Nierenzellen zu vermehrter Tétigkeit. Ich finde nicht, daf fiir diese Anschauung
zwingende Beweise vorliegen. Fir den Effekt der Diurese durch die Purin-
korper ist der Wasser-Mineralbestand des Organismus von Wichtigkeit.
Neben der gesteigerten Wasserausfuhr zeigt sich vor allem eine prozentuale und
absolute Vermehrung der Kochsalzausscheidung. Nach v. Monakow?
verlaufen jedoch Wasser- und Kochsalzausscheidung unabhéngig voneinander.
Auch beim Diabetes insipidus kann durch Theocin, wie Erich Meyer zeigte,
die Kochsalzausfuhr gesteigert werden, ohne die Diurese zu beeinflussen. Regel-
miBig fanden wir? auch in Fillen ohne Odeme neben der vermehrten Wasser-
und Kochsalzausscheidung eine sehr ausgesprochene Steigerung der Basen-
ausfuhr, und zwar unabhingig davon, ob eine Kost mit Séure- oder Basen-
iiberschuBB gegeben wurde. Wie intensiv die Purinderivate in den Kochsalz-
wechsel eingriffen, geht daraus hervor, dafi auch nach kochsalzfreier Erndhrung
mit nur noch minimalen Mengen von NaCl im Urin durch Zufuhr von Purin-
korpern eine Steigerung der Kochsalzausfuhr im Urin erzwungen werden kann.
Es lag nahe, die GefaBwirkung der Purinderivate fiir die Erklirung der
Diurese heranzuziehen. Die Gefaflerweiterung durch Koffein bedingt eine Zu-

1 Arch. f. exper. Path. 95 (1922). 2 Arch. f. exper. Path. 98 (1923).

3 Wien. klin. Wschr. 1922, Nr 17 — Arch. f. exper. Path. 101 (1924).

4 Die Kolloide in Biologie und Medizin. 1920. 5 Arch. f. exper. Path. 98 (1923).
6 Dtsch. Arch. klin. Med. 122 (1917). ? Dtsch. Arch. klin. Med. 146, 25 (1925)
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nahme des Nierenvolumens. Aber auch wenn man die Niere an dieser Zunahme
durch Eingipsen hindert (Loewi?) tritt trotzdem Diurese ein; aber es zeigte
sich, daB die Durchstromung der Niere unter dem EinfluB des Koffeins ge-
steigert wird und infolgedessen das Venenblut mit arterieller Farbe abflieft.
Diese Wirkung tritt auch an der entnervten Niere auf. Dal} eine vermehrte
Blutstrémung die Harnabsonderung begiinstigt, ist selbstversténdlich. Sie
ist aber sicher nicht das alleinige Moment fiir das Zustandekommen der Purin-
diurese. Daf} aber eine renale Wirkung der Purinkdrper angenommen werden
muB}, ergaben auch die oben schon erwihnten Versuche von R. Schmidt, nur
wissen wir nichts iiber den nidheren Mechanismus. Es muf} dabei auch an die
Untersuchungen von Richards und Schmidt? erinnert werden, daf} in der
Niere nur ein Teil der Glomeruli durchblutet wird, und daf3 unter dem Einfluf3
von Diuretizis (Koffein, Harnstoff, Salzen u. a.) deren Zahl wesentlich erhéht
werden kann. Nach unseren eigenen oben erwihnten Untersuchungen mit
Nathansohn beférdern die Purine in dem Mafle die Quellung, in dem sie sich
an der Grenzfliche Wasser/Gelatine anreichern. Dabei zeigen sich beziiglich der
einzelnen Purinderivate im Effekt Unterschiede insofern, als das Quellungs-
optimum jeweilig verschiedenen Konzentrationen der einzelnen Stoffe ent-
spricht. Es ist aber ferner zu beachten, dal die Purine amphotere Elektrolyte
sind, also sowohl Wasserstoff- als auch Hydroxylionen abdissoziieren koénnen.
Das scheint mir bisher zu wenig beachtet und ist sicher nicht gleichgiiltig fiir die
diuretische Wirkung, weil dadurch beim Eindringen der Korper in die Zelle eine
Entladung der Zellkolloide méglich ist. Es wire also wohl denkbar, da3 eine
derartige Einwirkung auf die Epithelien in den Harnkanélchen zu einer Stérung
der Riickresorption Veranlassung geben kénnte, wie das von anderen Gesichts-
punkten aus schon von Sobieranski® betont wurde; damit kdme ein weiterer
renaler Faktor fiir die Entstehung der Purindiurese hinzu. Nun spielen aber
sicher fiir deren Zustandekommen auch extrarenale Angriffspunkte eine Rolle.
Das haben die erwéhnten Untersuchungen von Molitor und Pick schon gezeigt.
Vor allem ist aber Ellinger? mit seinen Mitarbeitern auf Grund ausgedehnter
Versuche dafiir eingetreten. In Durchspiilungsversuchen am Liawen-Trende-
lenburgschen Froschpriparat, in Ultrafiltrationsversuchen, in vergleichenden
Untersuchungen iiber die Viskositdt und Ultrafiltrationsgeschwindigkeit von
Serum und in Viskosimeteruntersuchungen auf der Hohe der Koffeindiurese
wurde der EinfluB} der Purinderivate auf Eiweillsolen und Wasserbindung fest-
gestellt. Besonders betont wurden die Ultrafiltrationsversuche. L&t man
Serum unter Druck ein Ultrafilter passieren, so wichst die Filtrationsgeschwindig-
keit bei Zusatz von Koffein in einer Konzentration von 1 : 7000 um 30%, bei
1:50000 um 20% gegeniiber reinem Serum. Nach Ellinger ist die Diurese
— und in gleicher Weise das Odem — abhiingig vom Kolloidzustand der
EiweiBkorper. FErhohter Quellungsdruck, d.h. erhohtes Wasserbindungs-
vermogen der Blut- und Gewebskolloide, und parallelgehend eine erhéhte Vis-
kositit, bedeuten fiir das Gewebe Odem, fiir die Niere erschwerte Ultrafiltration.
,»Alle untersuchten Diuretika verschiedenster Konzentration setzen im gleichen
Sinne den Quellungsdruck der EiweiBsole herab.”“ Auch Schilddriisen-, Hypo-
physen-, Epiphysen- und Epithelkoérperchenextrakte wirken wie Koffein. Die
Diuretika bedingen also nach Ellinger eine Entquellung der EiweiBlkolloide
und setzen damit giinstige Bedingungen fiir die Diurese. Auch diese Theorie
ist nicht unangefochten geblieben. Laufberger® bestreitet die Bedeutung der
1 Arch. f. exper. Path. 53 (1905). 2 Amer. J. Physiol. 59 (1922).

3 Arch. f. exper. Path. 35 (1895). 4 Arch. f. exper. Path. 90/91 (1921).
5 Arch. f. exper. Path. 99 (1923).
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physikalisch-chemischen Vorginge im Sinne Ellingers fiir die Diurese. Er
sieht vielmehr das wesentliche Moment der Purindiurese in der von ihm unter
dem Einfluf} dieser Stoffe nachgewiesenen Erhéhung des Kreatin- und Kreatinin-
spiegels. Becher?! findet zwar auch eine Abnahme der Viskositdt und Zunahme
der Ultrafiltrierbarkeit des Serums unter dem EinfluB der Diuretika. Er be-
streitet aber die von Ellinger postulierte ursichliche Beziehung zur Begiinsti-
gung der Diurese, da er eine solche auch bei kiinstlicher Steigerung der Viskositét
des Serums durch Gelatine erzielen konnte. Fiir das Versagen der Purinwirkung
in manchen klinischen Féllen konnte der Nachweis von Riesser und Neuschloss?
herangezogen werden, dafl ndmlich die Viskosititsbeeinflussung durch Koffein
von der Hohe der Dosis und der Wasserstoffionenkonzentration ab-
héngig ist. Kleine Dosen setzen die Viskositit herab, gréBere steigern sie. Bei
steigender H'-Ionenkonzentration steigt auch die Viskositit. Wihrend nach
Giinzburg® eine an und fiir sich unwirksame Theobromindosis dann Diurese
erzeugt, wenn vorher verdiinnte Salzsdure per os verabreicht wird. Auch Oehme?
und Schulz® kommen zu einer Ablehnung der kolloidchemischen Vorstellungen
Ellingers. Nach den Beobachtungen Veils tritt aber unter Koffein eine Zu-
nahme der extrarenalen Wasserabgabe ein. Veil und Spiro® fanden nach
Puringaben eine Bluteindickung. Wassergehalt und Kochsalzkonzentration
fielen ab. Diese Verinderungen im Blute traten auch bei entnierten Tieren auf.
Auch Nonnenbruch? kam zu &hnlichen Resultaten. Es kam unter Purin-
einwirkung zunéchst zu einer Wasserabnahme im Blut, die von einem Wasser-
einstrom gefolgt war. Vor allem trat aber ein Einstrom von Eiweifl ins Blut
auf, so dal} betriachtliche Zunahmen des SerumeiweiBes resultierten. Auch diese
Wirkung trat bei entnierten Tieren auf.

Die iiberaus zahlreiche experimentelle und klinische Literatur auf diesem
Gebiete kann, dem Rahmen des Buches entsprechend, nicht weiter erortert
werden, um so weniger, als es kaum moglich ist, die Ergebnisse auf einen gemein-
samen Nenner zu bringen. Aber so viel geht auch fir die Wirkungsweise der
Diuretika der Purinreihe aus diesen Arbeiten hervor, daB der Angriffspunkt
nicht ausschlieBlich renal gelegen ist, sondern daB auch der intermediire
Wasser- und Salzwechsel mit in ihren Wirkungsbereich fillt und dem-
entsprechend Wasser- und Mineralbestand der Gewebe und des Blutes fiir den
diuretischen Effekt bedeutungsvoll sind. Nach dieser etwas ausfiihrlicheren
Besprechung der theoretischen Wirkungsméglichkeiten der Diuretika auf Grund
experimenteller Befunde kann ich mich im folgenden kiirzer fassen, um Wieder-
holungen zu vermeiden.

Die therapeutische Verwendung der Quecksilbersalze als Diuretika ist schon
sehr alt. Durch die Einfithrung des Novasurols, einer organischen, nicht ioni-
sierten Hg-Verbindung, hat aber dieses Gebiet nicht nur praktisch, sondern auch
theoretisch erneutes Interesse gefunden. Das Novasurol ist das stirkste Diure-
tikum, das wir zur Zeit besitzen. Es kommt unter seiner Einwirkung zu ganz
enormen Wasser- und vor allem Kochsalzverlusten. Es greift weit stirker als
die Purinderivate in den Wasser-Salzstoffwechsel ein, so daB auch bei ver-
minderten diesbeziiglichen Bestdnden noch eine Wirkung zu erzielen ist. Das
Novasurol hat nach den Untersuchungen von R. Schmidt eine direkt renale
diuretische Wirkung, aber zweifelsohne steht die Gewebebeeinflussung im Vorder-
grund. Vor allem scheint es hier in besonderer Weise die Bedingungen zu schaffen,

1 Miinch. med. Wschr. 71 (1924). 2 Arch. f. exper. Path. 94 (1922).
® Biochem. Z. 129 (1922). 4 Arch. f. exper. Path. 102 (1924).
5 Z. exper. Med. 31 (1923). § Miinch. med. Wschr. 1918.

7 Arch. f. exper. Path. 91 (1921).
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das Kochsalz frei zu machen und dadurch auch die Wasserdiurese einzuleiten.
Besonders bemerkenswert erscheint mir aber die von Sax]l und Heilig! nach-
gewiesene Hemmung der Novasuroldiurese durch Atropin. Es muB also das
Novasurol eine Nervenwirkung, und zwar auf den Vagus, entfalten, die durch
Atropin aufhebbarist. Sicherist die e xtrarenale Angriffsfliche fiir die diuretische
Wirkung des Schilddriisenhormons nachgewiesen. Eppinger?konnte zeigen,
dafB subkutan zugefithrte Salzlésungen bei schilddriisenlosen Hunden viel linger
liegenbleiben als bei normalen Tieren oder gar solchen, die mit Schilddriisensub-
stanz gefiittert wurden. Je groBer das zugefiihrte Quantum an Schilddriise war,
um so rascher vollzog sich die Ausscheidung. Die Wirkung der Schilddriisensub-
stanz zeigt sich bei der Behandlung von Odemen oft erst nach einiger Zeit, 6fters
besteht auch eine Nachwirkung nach Absetzung des Mittels. Es diirfte also nicht
das wirksame Prinzip der Schilddriise direkt eine Diurese veranlassen, sondern
die durch das Hormon bedingte regere Stoffwechseltdtigkeit mit der Bil-
dung tieferer Abbauprodukte, wie das schon von Eppinger vermutet
wurde, die eigentliche Ursache des beschleunigten Wasser-Salzstoffwechsels sein,
da eine direkte Nierenwirkung von Eppinger nicht nachgewiesen werden
konnte. Ubrigens ist nach unserer Erfahrung ein voller Effekt nur mit Verab-
folgung der ganzen Driise zu erreichen, nicht aber durch Thyroxin.

Zusammenfassend konnen wir also sagen, dafl die méchtige Wirkung auf den
Salz-Wasserstoffwechsel durch die Diuretika sowohl experimentell als auch
klinisch in ihrem Endeffekt sichergestellt ist, aber die Auflésung dieser Wirkung
in ein folgerichtiges stufenweises Geschehen sowohl unter normalen als auch
pathologischen Bedingungen ist noch nicht gegliickt. Wir haben nur einen
summarischen Uberblick, und der lehrt uns, daB die Diuretika — sie alle zu
besprechen liegt nicht im Sinne dieses Buches — nicht nur auf die Niere
selbst, sondern auch auf den Salz-Wasseraustausch zwischen Gewebe
und Blut Einflul haben. Diese Forderung ist a priori gegeben, wenn man
iiberhaupt eine allgemeine Beeinflussung der Zellen durch diese Stoffe annimmt,
und das ist experimentell begriindet. Nur ist das Ausmaf} dieser Wirkung nach
der chemischen und physikalischen Eigenart der einzelnen Stoffe verschieden,
und auch die Zellen werden, je nachdem sie im Zellverband eines Organs in einer
bestimmten funktionellen Richtung festgelegt sind, nicht alle in gleichgerichtetem
Sinne auf den Reiz antworten. So ist verstindlich, dal der momentane Zu-
stand des Gewebes fiir die Wirkungsweise der Diuretika mitbestimmend ist
und daf ein und dasselbe Diuretikum im gesunden Organismus anders wirken
kann als in einem kranken Korper. Hier spielen individuelle Verhéltnisse um so
eher mit, als wir gesehen haben, daB auch nervése und innersekretorische
Momente mit beteiligt sind, wodurch das unter dem Einfluf} eines Diuretikums
funktionell abgeéinderte Geschehen den gesamten Organismus betrifft und bei
dem korrelativen Ineinanderspiel der einzelnen Teile, generell betrachtet, zu
einem schwer deutbaren und bunten Bilde sich zusammenfiigt.

Wir gehen nun zu den positiven Bilanzen des Wasserhaushaltes iiber und
versuchen,

die Pathogenese des Odems?®

niher zu erdrtern. Die vermehrte Wasseransammlung im Korper bezeichnen
wir allgemein als Odem und benennen weiter im speziellen Fliissigkeitsansamm-

1 Wien. Arch. inn. Med. 3 (1922) — Wien. klin. Wschr. 1920.

2 Zur Pathologie und Therapie des menschlichen Odems. Berlin 1917.

3 Zusammenfassende Darstellungen: Eppinger, Zur Pathologie und Therapie des
menschlichen Odems. Berlin 1917. — Fischer, M. H., Kolloidchemie der Wasserbindung.
1 u. 2. Dresden-Leipzig 1927/28. — Klemensiewicz, im Handb. d. allg. Path. von Kreh]-
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lungen in der Haut als Anasarka, solche in den serdsen Héhlen als Hydrops.
Wir sehen solche Odeme bei den mannigfaltigsten Krankheiten, so bei Kreis-
laufstérungen, Nierenleiden, im Hunger (Inanitionsédeme), bei Diabetikern,
ferner bei Stoérungen der inneren Sekretion (Myxddem), ebenso im Fieber, dann
unter dem Einfluf bestimmter Gifte (Tuberkulin, Reizkérpertherapie), und
schlieBlich mehr lokal bei entziindlichen Prozessen und neurogen bedingt, auf-
treten. Bei dieser Vielheit der auslésenden Momente ist es schwierig, gemein-
same Punkte fiir die allgemeine und lokale Entstehungsweise herauszuschilen.
So ist es zu verstehen, daB die Arbeiten auf diesem Gebiete iiberaus zahlreich
sind, und nicht weniger die Theorien der Odementstehung. Es kann an dieser
Stelle dementsprechend nur eine kurze Zusammenfassung gegeben werden.
Bright sah die Ursache des Odems Nierenkranker in dem Eiweiverlust
durch den Urin, wodurch eine Hydramie bedingt sein sollte, und dadurch ein
leichterer Ubertritt von Fliissigkeit aus den BlutgefiBen ins Gewebe. Diese
Vorstellung hat heute eigentlich nur noch historisches Interesse. Die An-
schauung fritherer Jahre, daB fiir das Auftreten von Odemen vorwiegend ein
dauernder Strom von Blut in die Gewebe statthaben miilte, brachte es mit
sich, daB die verschiedenen Theorien der Lymphbildung auch fiir die Odem-
genese ausschlaggebend wurden. Um Wiederholungen zu vermeiden, miissen
wir auf die entsprechenden Darstellungen in fritheren Kapiteln verweisen. So
wurden die Lud wigsche Filtrationstheorie und die Heidenhainsche Sekretions-
theorie der Lymphbildung auch zur Erklirung der Odementstehung herange-
zogen. Ihre Anhidnger diirften heute wohl kaum mehr zahlreich sein, da es
sich gezeigt hat, daB diese einseitige Betrachtungsweise nicht zum Ziel fithren kann.
Es waren die klassischen Untersuchungen von Cohnheim und Licht-
heim?, die zuerst einen bedeutsamen Schritt weitergingen. Sie konnten zeigen,
daf} eine Hydramie, bedingt durch intravendse Einverleibung groflerer Fliissig-
keitsmengen bei Tieren, noch kein Odem hervorruft. Auch die Druckvermehrung
im Gefdllsystem bringt keine starkere Transsudation der zirkulierenden Fliissig-
keit durch die GefiBle nach dem Gewebe zu hervor. Wurden aber in diesen
Versuchen die GefiBle vorher lidiert, so trat Hautédem auf. Es muf} also
nach Cohnheim, um unter diesen Bedingungen ein Odem zu erzeugen, noch
eine ,,vermehrte Permeabilitit der BlutgefaBwinde hinzukommen. Die unter
pathologischen Bedingungen einsetzende vermehrte Durchlissigkeit der
Kapillarwand nimmt auch heute noch einen breiten Raum in der Odem-
genese ein. Man dachte dabei vornehmlich an einen Durchtritt von EiweiB.
Wir haben schon frither betont, daB schon physiologischerweise die einzelnen
Kapillargebiete beziiglich ihrer Permeabilitat sich verschieden verhalten. In der
Peripherie scheinen aber normalerweise die Kapillaren fiir Eiweil nahezu un-
durchlissig zu sein. Unter dem Einflul pathologischer Prozesse kann sich das
indern. Die Odemtheorie Eppingers basiert auf diesen Vorstellungen. Die
Permeabilititsinderung filhrt nach ihm zu einer , Albuminurie ins Gewebe®.
In der Norm ist die Gewebsfliissigkeit eiweilarm, so daf} die unter den erwéhnten
Umstidnden sich einstellende Eiweiflvermehrung infolge Quellung zu einer
Wasser- und Salzanreicherung fiihren muB und damit zum Odem. Gerade die

Marchand 2. Leipzig 1912 — Referat Ges. dtsch. Naturforsch., Miinster i. W. 1912. —
Lubarsch, Referat ebenda. — Lichtwitz, Nierenkrankheiten. Berlin, Julius Springer
1925. — Morawitz u. Nonnenbruch, Handb. d. Biochem. 8. Jena 1925. — Nonnen-
bruch, Handb. d. norm. u. path. Physiol. 17. Berlin 1926. — Oehme, Erg. inn. Med. 30
(1926). — Schade, ebenda 32 (1927). — Veil, ebenda 23 (1923). — Volhard, im Handb.
d. inn. Med. von Mohr-Staehelin 3. Berlin 1917. — Ziegler, K., Verh. Ges. dtsch.
Naturforsch., Miinster i. W. 1912 — Beitr. path. Anat. 36 (1914).
! Virchows Arch. 69 (1877).
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Kroghschen Untersuchungen haben uns auch gezeigt, dafl jede Kapillar-
erweiterung, ganz gleichgiiltig, wodurch sie hervorgerufen wird, zu einer
Durchldssigkeit von Plasmakolloiden fiihrt. Aber sicher handelt es sich
dabei nur um eines der verschiedenen, die Odembildung begiinstigenden Momente.
Von Jacques Loeb! wurde dann eine osmotische Theorie des Odems auf-
-gestellt. Er stellte sich vor, daB durch einen vermehrten osmotischen Druck
des Zellinhalts eine stirkere Wasseradsorption der Zellen bedingt wurde. Auch
K. Ziegler? sieht in den von der Norm abgeénderten osmotischen Verhaltnissen
einen Faktor der Odementstehung. Wie aber Overton3 zeigen konnte, sind
auch unter optimalen Bedingungen die osmotischen Drucke im Gewebe niemals
so stark, um damit deren Wasserverbindungsfihigkeit im Zustande des Odems
erkliren zu konnen.

Waren so Himodynamik, Diffusion und Osmose nicht imstande, als
alleinige Faktoren die Odemgenese zu erkliren, so war es eigentlich nur folge-
richtig, mit dem raschen Aufkommen der Kolloidchemie auch das Odem unter
diesen Gesichtspunkten zu betrachten.

Martin H. Fischer war der erste, und das ist sein bleibendes Verdienst,
in konsequenter Weise die kolloidchemischen Gesetze der Quellung auf
die Wasserverbindung in den Geweben unter normalen und krankhaften
Verhiltnissen iibertragen zu haben. Vor allem hat die Martin H. Fischersche
Odemtheorie zum ersten Male in bewuBter Weise den Schwerpunkt fiir die Ent-
wicklung des Odems ins Gewebe verlegt. M. H. Fischer hat in eingehenden
experimentellen Untersuchungen den Nachweis erbracht, dafl alle diejenigen
Faktoren, welche die Odementstehung begiinstigen, einerlei ob lokal oder ali-
gemein, zu einer Alteration des Gewebestoffwechsels fiihren. Seien es
nun mechanische Einflisse, seien es Storungen der Zirkulation, seien es schlief3-
lich chemische oder physikalische Faktoren, immer kommt es bei geniigend
intensiver Einwirkung, genau wie beim absterbenden Gewebe, zu einer Sdue-
rung, zu einer abnormen Anhéufung und Bildung von Kohlenséure, Milch-
sdure und anderen Sduren. Dadurch wird das Hydratationsvermogen der
Gewebskolloide gesteigert, und so tritt zwangsmaBig ein vermehrtes An-
saugen von Wasser aus den Blut- und Lymphrdumen ein, und damit die Bil-
dung des Odems, vorausgesetzt, dafl ein normaler Wasserbestand im Organis-
mus vorhanden ist. Martin H. Fischer hat dann diese Vorstellung noch dahin
erweitert, daB auch andere Stoffe, nicht nur solche von Sidurecharakter, nim-
lich insofern sie die Hydratation der Gewebskolloide begiinstigen, die Ent-
stehung eines Odems férdern kénnen. Dazu gehoren Alkalien, Harnstoff und,
was mir besonders wichtig erscheint, Amine. Wir wissen, dal} gerade letztere
unter krankhaften Bedingungen, vor allem durch bakterielle Keime, sich im
Koérper bilden konnen. Es ist iibrigens bemerkenswert, dafl, wie Adler* zeigen
konnte, gerade die biologisch wichtigsten Sauren (Phosphorsiure, Milchséure,
f-Oxybuttersidure u.a.) das Wasserbindungsvermogen des Serums am meisten
fordern.

Die Martin H. Fischersche Theorie, vor etwa 20 Jahren schon aufge-
stellt, hat zundchst wenig Beachtung und dann vorwiegend Ablehnung gefunden.
Gerade aber in den letzten Jahren ist ihr mehr Anerkennung zuteil geworden.
Man versteht deshalb die leicht gereizte Ironie, die M. H. Fischer in der jiingst
erschienenen Neuauflage seiner Monographie seinen Gegnern gegeniiber zum
Ausdruck bringt. Ich glaube, der Kernpunkt der Martin H. Fischerschen
Lehre, daB fiir den intermediiren Wasserwechsel weder die hydrodynamischen

1 Pfliigers Arch. 69, 71, 75 (1898). 2 Lec.
3 Pfliigers Arch. 92 (1902). ¢ Kolloid-Z. 43 (1927).
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Faktoren noch die Gesetze der Diffusion und Osmose allein ausschlaggebend
sind, sondern daB das wechselnde Wasserbindungsvermdégen der Ge-
webskolloide wesentlich ins Gewicht fillt, ist heute nicht nur unerschiittert,
sondern gewinnt immer mehr an Geltung. Es ist einer der markantesten Ge-
danken in der Entwicklung der Odemlehre. Der Einwand gegen die Fischer-
sche Lehre, daf8 eine erhohte Bildung von Siuren beim Odem nicht nachweis-
bar sei, beweist meines Erachtens recht wenig, um so mehr, als Fischer gezeigt
hat, daB auch andere Faktoren, wie sie unter pathologischen Bedingungen im
Korper verifizierbar sind, zu Odem fiihren kénnen. Auflerdem muB betont
werden, daB3 wir keine einwandfreie Methode besitzen, in der lebenden Zelle
die Reaktion festzustellen, vor allem wire hier das Stadium des Praédems
wichtig. Die Reaktion der Odemfliissigkeit ist nicht gleichbedeutend. Deshalb
scheint mir auch der Einwurf, daB8 das Bindegewebe im ganzen durch Séure
entquillt und durch Alkali quillt, wenig zu besagen. Fischer hat iibrigens
besonders darauf hingewiesen, da nur bis zu einem gewissen Grade die
Séduren eine Wasseraufnahme der Zellen herbeifithren, bei starken Saure-
konzentrationen tritt Entquellung ein. Und wenn schlieBlich, wie von Oehme
nachgewiesen wurde, eine saure Ernihrung die Fiahigkeit zur Wasserbindung
herabsetzt, eine basische Erndhrung das Gegenteil bewirkt, so diirfte die inter-
mediéire Stoffwechsellage unter diesen Bedingungen meines Erachtens maf-
gebender sein, und dariiber wissen wir nichts Sicheres, als nur den summarischen
EinfluB saurer oder basischer Valenzen. Es handelt sich bei der Odemfrage
um so komplexe intermediére Vorginge, die wir heute noch nicht im entferntesten
iibersehen. Die Experimente M. H. Fischers mit ihren eindeutigen Resultaten
scheinen mir jedenfalls bis jetzt nicht widerlegt. Wir stoflen im intermedidren
Geschehen immer wieder auf neue Momente, die einesteils wieder andere Deu-
tungen erméglichen, anderenteils bisher Unwahrscheinliches verstidndlich machen.
Ob dem Donnan-Gleichgewicht ein so groBer Wert fiir die Quellung zukommt,
wie Jacques Loeb! behauptet, erscheint nach den Bedenken Wo. Paulis?®
mehr als zweifelhaft. Vielleicht fillt den verdienstvollen Untersuchungen
R. Kellers® eine groBere Bedeutung zu. Bisher wenig beachtet, hat er in zahl-
reichen Arbeiten mit seinen Schiilern auf die biologische Bedeutung der Di-
elektrizititskonstante? hingewiesen. Wir wissen, dal die Dissoziation der
Salze um so hoher ist, je hoher die Dielektrizititskonstante (DEK.) des Losungs-
mittels ist. Die DEK. des Wassers ist etwa 82, die des Blutes 85,5. Auch die
Oberflichenaktivitit ist von der Hohe der DEK. abhingig. Wenn die Angaben
richtig sind, daB das in der Umgebung von hydratisierten Ionen in Dipolstellung
befindliche Wasser die DEK. =1 hat, gegeniiber dem gewdhnlichen Wasser
mit einer DEK. = 82, so miissen durch solche Differenzen auch die Bedingungen
der Aufnahme von Stoffen in die Zelle grundlegend gedndert werden, um so
mehr, als wir wissen, daf das Wasser nicht etwa durch Poren der Zellmembran
in die Zelle eindringt, sondern von Kolloidschicht zu Kolloidschicht wandert®.
Dazu kommt noch, daB unter pathologischen Bedingungen, wie v.Gaza®
gezeigt hat, die Beeinflussung der Quellung durch Kationen eine umgekehrte
Reihe zeigt, wie normal, dann setzen die Na'-Ionen die Quellung herab, und zwei-
wertige Ionen fordern sie. Zweifelsohne kommt auch nicht nur den Eiweil-
solen der Zelle eine Rolle fiir die Wasserbindung zu, sondern auch anderen

! Die EiweiBkoérper. Berlin 1924. 2 Kolloid-Z. 40 (1926).

3 Biochem. Z. 115 (1921); 128 (1922); 136 (1923) — Kolloid-Z. 29 (1921).

1 Zusammenfassende Darstellung bei E. A. Hafner, Erg. Physiol. 24 (1925).

5 Wertheimer, Protoplasma (Berl.) 2 (1927). 6 Z. exper. Med. 32 (1923).
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das gerade als Bestandteil der Zellmembran nicht zu vernachlissigen ist. Man
sieht, sobald man den Versuch macht, experimentelle Ergebnisse zu zergliedern,
stoBt man auf eine solche Menge von mdoglichen Einzelfaktoren, dafl eine Er-
klarung des Geschehens heute noch nicht mdéglich ist.

Auch die Odemtheorie von Fodor! enthilt dhnliche Gedanken, wie sie von
M. H. Fischer geduBlert wurden. Auch bei Fodor finden w'r priméar das
gequollene Sdureprotein, das dann durch vermehrte Salzzufuhr in das
Stadium der Entquellung iibergefiihrt wird. Dadurch kommt es zum Abstrémen
der Odemfliissigkeit, vor allem auch deshalb, weil die Wande der Lymph-
und vendsen Blutkapillaren sich an diesem Entquellungsprozell beteiligen.
In diesem Zusammenhange scheint es wichtig, auf Untersuchungen von Atzler?
und seinen Mitarbeitern hinzuweisen. Danach wird das Lumen der Gefille
wesentlich durch Quellungserscheinungen beeinflullt. Im isoelektrischen
Punkt des Eiweifles besteht maximale GefdBerweiterung. Kine Verschiebung
der Reaktion der Durchstrémungsfliissigkeit nach der alkalischen Seite ruft
eine Verengerung des Lumens durch Quellung der GefiBlwinde hervor, eine
Verschiebung nach der sauren Seite bedingt Entquellung der Wénde, also Er-
weiterung des Lumens. Nach Krogh miissen mit diesen Lumenédnderungen
auch solche der Permeabilitit verkniipft sein. Es ist zu betonen, dall diese
Quellungs- und Entquellungserscheinungen der Gefilwinde mit der Inner-
vation nichts zu tun haben. Damit diirfte zum Ausdruck kommen, wie allein
schon kolloidchemische Anderungen in der vielseitigsten Weise in den Fliissigkeits-
transport im Gewebe eingreifen.

In den letzten Jahren ist nun durch Schade® und seine Mitarbeiter die
kolloidchemische Seite des Odemproblems eingehend experimentell gepriift
worden. Gerade weil diese Untersuchungen zu einer genauen Analyse der Einzel-
phasen der Odementstehung gefiihrt haben, erscheinen sie mir so besonders
wertvoll. Diese Arbeiten geben heute wohl die klarste Darstellung der Odem-
genese. Auf die Krifte der Wasserbewegung, wie sie von Schade an Hand von
Modellen fiir physiologische Verhiltnisse dargelegt wurden, haben wir bei der
Physiologie des Wasserhaushaltes eingehend hingewiesen. Um Wiederholungen
zu vermeiden, mufl auf dort verwiesen werden. Wir erinnern nur an das dort
erwihnte ,Dreikammersystem* Schades. Das Odem ist nun vorwiegend im
Bindegewebe lokalisiert. Auch hier stoflen wir wieder auf die drei Faktoren
der Wasserbewegung, auf den mechanischen, onkotischen und osmoti-
schen Druck. Die Formulierung Schades ist eindeutig. Bei der Umstellung
des Ganzen nach der Odemseite miissen auf der Blutseite wirken: 1. ,,ein Stei-
gen des mechanischen Druckes in der Kapillare, 2. ein Sinken des onkotischen
Blutdruckes und 3. ein Sinken des osmotischen Blutdruckes. Auf der Seite
des Bindegewebes dagegen mufl vorhanden sein: ,1. ein Sinken der mecha-
nischen Gewebsspannung, 2. ein Steigen des onkotischen Druckes und 3. ein
Steigen des osmotischen Druckes. Da fiir die Austauschprozesse durch die
Kapillarwand hindurch das Energiegefialle malgebend ist, so ist die Be-
schaffenheit der Kapillarwand fir die GroBe der ,,aktuell werdenden Energie-
betrige entscheidend. Fiir den mechanischen Druck in den Kapillaren ist
die Form der letzteren wichtig. Auch die oben erwihnten Atzlerschen
Untersuchungsergebnisse miissen hier wieder als wertvoll beriicksichtigt werden.
Auch fiir die iibrigen Faktoren, vor allem den onkotischen Druck, ist die
Permeabilitit der Kapillarwand ausschlaggebend. Es ist ohne weiteres ver-
stindlich, daB, je mehr Eiweil durch die Kapillarwand hindurchtreten kann, um

1 Kolloidchem. Beih. 18 (1923). 2 Dtsch. med. Wschr. 40 (1923).
3 Zusammenfassend in Erg. inn. Med. 32 (1927).



Die Pathogenese des Odems. 337

so mehr der onkotische Druck des Blutes fallen mufl. In diesem Sinne spricht
Schade von einer ,,membranogenen Hypoonkie“. Dasselbe trifft fiir den
osmotischen Druck zu. Auf Grund dieser physikalisch-chemischen Energetik
gibt Schade fiir die Odementstehung folgende Moglichkeiten :

A. Himatogene Lokalursachen des Odems:
1. Vermehrter mechanischer Blutstrémungsdruck in den Kapillaren.
2. Verminderter onkotischer Blutdruck in den Kapillaren.
3. Verminderter osmotischer Blutdruck in den Kapillaren.

B. Histogene Lokalursachen des Odems:
1. Verminderter mechanischer Spannungsdruck der Gewebsseitc.
2. Vermehrter onkotischer Druck der Gewebsseite.
3. Vermehrter osmotischer Druck der Gewebsseite.

C. Membranogene Lokalursachen des (dems:
1. Steigerung der Quote des mechanischen Seitenwanddruckes, bedingt durch Form-
besonderheiten der Kapillaren.
2. Herabsetzung der onkotischen Druckwirkung, bedingt durch EiweiBldurchlissig-
werden der Kapillarmembran.

D. Lymphogene Ursachen des Odems:

AbfluBhemmung auf den Bahnen des Lymphsystems.

Von diesen Gesichtspunkten ausgehend, sind die Stauungsédeme, wie
wir sie vor allem bei der Kreislaufinsuffizienz vorfinden, mechanisch bedingt,
wobei fiir die Steigerung des
Kapillardruckes die riick-
laufige Stauung vom Venen-
system her auslésend wirkt.

Die von Schade iiber-
nommene Abb. 29 illustriert
das Werden dieser Odem-

form sehr instruktiv.
1o € 3 4 - Abb. 29. Schema der Entstehung der Stauungsédeme. A Normal-
Die Odeme bei Nieren- 20 88 S o e ontom Venendruck (nach H. S chade).

kranken lassen in der For-

mulierung Schades zwei Formen abtrennen. Der in diesen Fillen, im be-
sonderen bei Nephrosen, nachgewiesene niedere onkotische Blutdruck
(1,98—1,10 cm Hg, gegen den Normalwert von 2,5 cm Hg) bedeutet erleichterten
Ubertritt von Fliissigkeit

ausdem Blutins Gewebe. Es

handelt sich somit um eine

Entstehung aus ,,wahrer

Hypoonkie”“. Die Abb. 30

nach Schade stellt diese

Verhéltnisse klar dar. Diese

Odeme werden besonders

leicht da auftreten, wo die

Gewebsspannung normaler-

weise am kleinsten ist. So

erklart sich ihre beson-

dere Lokalisation. Eine

weitere Form der kolloid-

chemischen Odementwick-

lung finden wir bei Nieren-

kranken mit Gefa3alte-  Abb. 30. Modellversuch iiber Odementstchung zufolge Bluthypo-
rationen. Wenn die Ka- onkle (nach H. Schade).

pillaren dadurch fiir EiweiB8 durchlissiger werden, so muf} das Odem eiweiBreicher
sein. Diese Odeme aus ,,membranogener Hypoonkie* finden wir hauptsichlich
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bei den Glomerulonephritiden, wihrend die zuerst genannte Form vor allem
bei Nephrosen, aber auch bei Glomerulonephritiden festgestellt wurde, um so mehr,
als bekanntlich Mischformen héufig sind. Reine Quellungsédeme scheinen
vorwiegend unter Elektrolyteinfliissen aufzutreten, dazu gehoren die Alkali-
odeme, die Jodsalzodeme und die Kochsalzédeme der Sduglinge. Es ist ferner
die Frage zu entscheiden, ob das Zuviel von Wasser durch die Quellung gebunden
ist oder ob es frei in den Gewebsrdumen liegt. Hiilse! hat diese Frage durch
Studium des ,,Priédems’ zu lésen versucht. Derartige Zustinde machen
sich in starker Gewichtszunahme geltend, ohne daf} es zunéchst zu einem durch
Dellenbildung sichtbaren Odem kommt. Hiilse bestreitet das Vorhandensein
interzelluldrer Fliissigkeitsansammlungen beim Préddem. FEr sieht die
Ursache des Odems vielmehr in dem gesteigerten Quellungsgrad der
Gewebselemente selbst. Erst bei der weiteren Entwicklung des Odems
sammelt sich das Wasser in Gewebsliicken an. Letzteres ist ein sekundérer
Vorgang. Primér ist immer die Quellung, wie das ja die M. H. Fischersche
Theorie verlangt. Auch die wichtige Frage, warum das Wasser liegenbleibt,
findet darin eine Erklirung, dafl an dieser Quellung auch die Endothelien
der Blut- und Lymphkapillaren teilnehmen, und infolge dieser Blockierung
ein Abstromen der Fliissigkeit unmoéglich wird. Die Kritik dieser Anschauung
durch Dietrich? erscheint mir nicht ganz berechtigt. Ich stimme in dieser
Hinsicht Hiilse zu, daB der Pathologe eben nur das ausgebildete Odem und
nicht das Stadium des Priédems zu sehen bekommt.

Fiir die Entstehung der entziindlichen Odeme diirfte die osmotische
Hypertonie an erster Stelle stehen, wobei GefdBschiddigungen und dadurch
die membranogene Hypoonkie férdernd hinzutreten.

DaB die Schadesche Lehre der Odementstehung nicht alle Faktoren, wie sie
sich in dem komplizierten Spiel von Reaktion und Gegenreaktion im Organis-
mus widerspiegeln, beriicksichtigt, ist selbstverstdndlich. Das will sie auch
gar nicht. Aber sie ist zur Zeit zweifelsohne die am besten durchgearbeitete
kolloidchemische Auffassung der Odemgenese, vor allem, weil sie die Dynamik
physikalisch-chemischen Geschehens unter vitalen Bedingungen klar préazisiert.
Darin erblicke ich ihren groflen Wert.

Das Odem Nierenkranker zeigt meist lokalisatorische Besonderheiten gerade
im Gegensatz zu den kardial bedingten Schwellungen. Es tritt mit Vorliebe
im Gesicht, Hals und den oberen Extremititen auf. Besonders das lockere
Bindegewebe um die Augenlider wird davon befallen. Mitunter zeigt sich der
Anfang auch in dem lockeren Unterhautzellgewebe der Genitalien. Wéahrend
die Kreislaufédeme mehr von der Lage bedingte Abhingigkeiten zeigen. Auch
die Blisse der Haut ist fiir das renale Odem charakteristisch. Im weiteren Ver-
lauf kann es zu einer allgemeinen Ausbreitung des Odems kommen und zu ganz
enormen Graden von Wasserretention fiihren.

Der EiweiBgehalt der Odemfliissigkeit? ist im allgemeinen gering, es bestehen
aber zwischen den einzelnen Odemformen betrichtliche Unterschiede. Die
Hochstwerte liegen bei etwa 1%, und finden sich bei Glomerulonephri-
tiden, die niedersten Werte bis auf Spuren bei dem Odem der Nephrosen.
Sicher stammt das EiweiB8 nicht ausschlieflich aus dem Blute, sondern zum
Teil, worauf schon M. H. Fischer hingewiesen hat, auch aus dem Gewebe.
Eine Parallelitit zwischen EiweiBgehalt und GroBe des Odems ist nicht vor-
handen®. Der NaCl-Gehalt der Odemfliissigkeit liegt in der Regel héher als der

1 Zbl. inn. Med. 41 (1920) — Klin. Wschr. 1923, Nr 2. 2 Virchows Arch. 251 (1924).
3 Beckmann, Dtsch. Arch. klin. Med. 135 (1921).
4 Haas, Z. exper. Path. u. Ther. 22 (1921).
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des Blutes. [Auch fithren, wie Thannhauser! zeigen konnte, Kochsalzzulagen
bei 6dematdsen Nierenkranken zu einem stérkeren Anstieg des Kochsalzes im
Odem als im Blut. Wir lernten durch die Untersuchungen Thannhausers
kennen, daf} in frischen Fiéllen von Kriegsnephritis der Kochsalz- und Wasser-
gehalt des Blutes erhéht war. Ob die Gesamtblutmenge auch gesteigert sein
kann, wissen wir nicht sicher. Aber es gibt sicher auch Fille mit Eindickung
des Blutes2. Irgendeine Proportionalitat zwischen Hydrdmie und GroéBe
des Odems braucht also nicht zu bestehen. Typischer scheinen die Blut-
verdnderungen bei den eigentlichen Nephrosen zu sein, wie vor allem die Unter-
suchungen von Starlinger?® ergeben haben. Hier ist das Gesamteiweifl sehr
stark erniedrigt, das Fibrinogen absolut und relativ sehr stark ver-
mehrt, desgleichen das Globulin. Das Albumin ist absolut und relativ
stark vermindert. Diese Verschiebungen prigen sich um so stiarker aus, je
groBer das Odem. Gerade in diesen Fillen nephrogener Odeme wurde von
Schade ein auffallend niederer onkotischer Druck festgestellt. Bei den
Nephritiden zeigt sich ‘nach Starlinger im akuten Stadium normales
Gesamteiweill, absolute und relative Fibrinogenvermehrung, Albumin und
Globulin normal. Im chronischen Stadium findet sich tiefnormales bis
erniedrigtes Gesamteiweil}, starker vermehrtes Fibrinogen, relativ hoch-
normales bis vermehrtes Globulin, absolut und relativ tief normales bis ver-
mindertes Albumin. Ubrigens ergaben entsprechende Untersuchungen an Exsu-
daten und Transsudaten beziiglich der relativen Verteilungszahlen der Eiweif3-
kérper eine sehr gute Ubereinstimmung mit den Blutwerten. Da die Star-
lingersche Methode sehr exakt arbeitet, spricht dieses Ergebnis nicht fiir eine
Sekretion der Kapillarendothelien, sondern eher fiir einen Filtrations-
vorgang auch beim geschidigten Kapillarsystem, oder vielleicht gerade des-
halb. Man hat auch die Kochsalzretention in Beziehung zu den Odemen gebracht.
Stérungen der Salzausscheidung kommen bei Nierenkranken auch vielfach vor.
Es gibt aber auch eine Kochsalzretention ohne entsprechende Wasserein-
sparung (,,trockenes Odem‘). Ein vblliges Parallelgehen beider Stoffe
ist also nicht anzunehmen. Dafl eine gewisse Abhingigkeit besteht, zeigt schon
der EinfluB einer kochsalzarmen Kost auf die Ausschwemmung der Odeme und
deren Zunahme durch Salzzulagen. Zweifelsohne begiinstigt die Kochsalz-
retention die Odementstehung Nierenkranker. Wir haben schon friiher darauf
hingewiesen, daB es Odeme verschiedenster Provenienz gibt, Odeme den nephro-
genen vergleichbar, ohne daB eine Nierenstérung nachweisbar ist, und anderer-
seits kann das Odem der Nierenerkrankung vorauseilen. Zudem ist das Odem
nicht an eine bestimmte Form der Nierenerkrankung gebunden, obwohl die
tubuldren Formen besonders dazu neigen. Wenn es auch zweifelsohne eine mehr
oder weniger ausgepriagte Insuffizienz der Niere fiir die Wasserausscheidung gibt,
so reicht sie keineswegs zur Entstehung des Odems aus. Wir miissen also fiir
das sogenannte renale Odem die Ursache mit im Gewebe suchen. Warum
aber das Gewebe in diesen Fillen eine Neigung zu Wasserretention zeigt, das
wissen wir nicht. Da die Funktionsstérung der Niere als alleiniger Faktor
die Odementstehung nicht erkldren kann, so hat man auch an Gifte gedacht
die in der kranken Niere entstehen und im Sinne von Kapillargiften zu einer
allgemeinen Lésion der Kapillaren fithren sollten. Hauptsdchlich in der aus-
landischen Literatur? stoflen wir viel auf diese sogenannten Nephrotoxine

1 Z. klin. Med. 89 (1919). 2 Nonnenbruch, Dtsch. Arch. klin. Med. 136 (1920).

3 Z. klin. Med. 99 (1924) — Z. exper. Med. 60 (1928).

¢ Zusammenfassende Darstellung: Ratheri, Traité de Physiol. norm. et path. 3. Paris:
Masson et Cie.
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(Hetero-, Iso- und Autonephrotoxine). Aber die vorgebrachten Beweise sind
meines Erachtens noch keineswegs gesichert. Immerhin haben doch Nach-
priffungen von Bied1! gewisse Daten bestétigt. Es scheinen danach die Extrakte
aus gesunden Nieren, im Gegensatz zu anderen Organextrakten, eine lymphagog
wirkende Substanz zu enthalten. Auflerdem hat das Serum von Tieren mit
Urannephritis eine besonders stark lymphtreibende Wirkung. Damit scheint
also doch die Moglichkeit einer Schiddigung der Kapillarwédnde durch derartige
Gifte denkbar, wenn sie in den Kreislauf gelangen. Solche Giftstoffe konnen
naturgemal} erst recht bei bakteriellen Schidigungen der Niere auftreten. Auch
bei ungeniigender Durchblutung der Niere muBl mit dem Auftreten solcher
Kapillargifte gerechnet werden. Lichtwitz denkt vor allem an die Bildung
von proteinogenen Aminen. Wie schon erwihnt, liegen experimentelle Be-
funde von M. H. Fischer mit dem Nachweis vor, daf derartige Amine die
Quellung von Eiweilsolen stark férdern. Also nicht nur eine Wirkung auf die
Kapillarwand im Sinne einer vermehrten Permeabilitit kénnen derartige Amine
entfalten, sondern sie miiiten als allgemeine hydropigene Gifte betrachtet
werden. Damit wire die Hydropsietendenz der Gewebe bei renalen Odem gut
erklart. Allerdings wiirde es sich dann mehr um eine ,,Fernwirkung* der er-
krankten Niere handeln, als um rein extrarenale Faktoren. Wir betonen aber,
dafl diese Vorstellung experimentell noch nicht so sicher steht, um sie als Tat-
sache annehmen zu kénnen. Von einer sicheren Erklirung der ,,Odembereitschaft‘
kann noch keine Rede sein.

Bei Nephrosen treten die Gefdfschidigungen mehr in den Hintergrund.
Wie schon betont, ist das nephrotische Odem, im Gegensatz zum nephritischen,
iiberaus eiweifarm. Wir finden auch hier vielfach milchiges Blutserum, in der
Niere zeigen sich besonders reichlich doppelbrechende Lipoide. Munk nimmt
bei diesen Odemformen #tiologisch eine kolloidchemische Abartung aller
Kolloide des Organismus an, wobei allerdings iiber das primére Moment nichts
ausgesagt wird. Die Ansicht Volhards, daf bei der lipoiden Degeneration der
Niere 6demfordernde Stoffe sich bilden, ist mir wahrscheinlicher.

SchlieBlich mufl noch auf die Vorstellung, die meines Erachtens am meisten
fiir sich hat, hingewiesen werden, dafl Kapillarldsion resp. Gewebsveranderung
und Nirenschédigung einander koordiniert verlaufen. Dasselbe Gift bedingt
danach die renalen und extrarenalen Stérungen. Vielfach wurde auch in diesem
Sinne von einer allgemeinen Kapillarerkrankung gesprochen. Zwingende
Beweise liegen bis jetzt jedoch nicht vor.

Bei den kardial bedingten Odemen steht das Stauungsmoment sicher im
Vordergrund, wie es auf Grund der Schadeschen Anschauung schon friiher
besprochen wurde. Aber auch hier diirfte neben der Zirkulationsstérung ein
Gewebsfaktor in Frage kommen. Es ist ja auch gut verstindlich, daB die man-
gelnde Zirkulation zu einer Schiddigung des Zellstoffwechsels, auch in der Niere,
filhren muB8. Daf dadurch eine hydropigene Tendenz entstehen kann, haben wir
vorstehend ausfiihrlich erértert.

Die Ursache der Wasserretention mancher Diabetiker ist nicht bekannt.
Eine renale Entstechung kommt nicht in Frage. Es muf} also die diabetische
Stoffwechselstorung selbst die giinstigen Bedingungen fiir die Odemtendenz im
Gewebe schaffen. Aber wie diese zustande kommt, das wissen wir nicht. In-
wieweit auch hier Verdnderungen im Mineralstoffwechsel, und solche sind beim
schweren Diabetiker immer vorhanden, mitspielen, weill ich nicht. Die Mog-
lichkeit liegt aber vor, da die relativen Mengenverhiltnisse der einzelnen Ionen,

1 Innere Sekretion 2. Berlin-Wien 1913.
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vor allem der Antagonismus Natrium, Kalium einerseits, Kalzium andererseits,
nicht nur fiir die dichtende Wirkung der Kapillarwand, sondern auch fiir die
Quellung der Gewebe von Bedeutung ist. Unter den Ursachen einer Odem-
entstehung haben wir oben schon den Hunger resp. die Untererndhrung ange-
filhrt (Inanitionsédem). In fritheren Jahren hauptsichlich in Gefangenen-
lagern beobachtet, zeigte es sich in gehduftem Mafle auch unter der Zivil-
bevolkerung in den letzten Kriegsjahren. Im besonderen haben uns die Unter-
suchungen von Schittenhelm und Schlecht! iiber die Entstehung dieser
Odemform Aufklirung gebracht. Sie konnten zeigen, daB die Niere fiir Wasser
und Kochsalz getrennt eine normale Funktion darbot. Wird aber Wasser und
Kochsalz zusammen in groflen Mengen gegeben, so tritt eine erheblich ver-
langsamte Ausscheidung des Wassers und Kochsalzes zutage. Kardiale Er-
scheinungen spielten in der Mehrzahl der Fille nicht mit. Thyreoidin wirkt in
diesen Fillen auf die Salz-Wasserausscheidung. Die Kost der Zivilbevélkerung
in der zweiten Kriegshilfte bestand vorwiegend aus Kohlehydraten, sie war
also wasserreich, aber aullerst arm an Eiweifl und Fetten. Schittenhelm und
Schlecht erbrachten den Nachweis, dall die quantitative Minderwertigkeit der
Kost die wesentlichste Ursache einer ,,Odemkrankheit* ist. Auch der Mangel
an Eiweill, Fetten und Lipoiden spielt dabei eine wichtige Rolle. Inwieweit
Vitaminmangel noch hinzukommt, blieb unentschieden. Die quantitative
und qualitative Untererndhrung fiihrt also zu einer Kapillarschidigung und
damit zum Odem. Die Autoren betrachten ,,Odemkrankheit und Mehlnihr-
schaden der Kinder als verwandte Krankheitsbilder.

Die Wasserretentionen, die man 6fters im Fieber, nach Tuberkulineinverleibung
und bei der unspezifischen Reizkorpertherapie beobachtet, scheinen nach den
erwiahnten Untersuchungen von Meyer-Bisch vorwiegend durch die von diesen
Faktoren bedingten Gewebsverdnderungen im Sinne einer Umstimmung
der Stoffwechsellage bedingt zu sein. Daf fiir die Genese der entziindlichen
Odeme die Gewebssiduerung und die osmotische Hypertonie das wesent-
liche Moment darstellen, haben wir bei Besprechung der Schadeschen Unter-
suchungen schon betont. Betrachten wir das iiber das Odem Gesagte zu-
sammenfassend, so miissen wir sagen, daf} sich, trotz der Vielseitigkeit der
Krankheitsbilder, die ein Odem veranlassen kiénnen, pathogenetisch viel Gemein-
sames herausschélen 1a6t. Allen Formen, auch der renalen, gemeinsam ist die
Hydropsietendenz des Gewebes, die immer primér eine vermehrte
Quellung der Gewebszelle bedeutet. Diese physikochemische Umstellung
des Gewebes, von deren einzelnen Entwicklungsstadien sehen wir jetzt ab,
kann letzten Endes primédr in den verschiedensten Faktoren verankert sein,
seien es Stauungsmomente, Stoffwechselinderungen, inbegriffen Mineralstoff-
wechsel, Toxine, endokrine Ausfallserscheinungen, Funktionsstorungen der
Niere oder schlieBlich nervose Einfliisse, immer werden solche Alterationen
generell angreifen und in diesem Sinne auch zu Schidigungen der Kapillarwidnde
fithren, so daB das Odem schlieBlich das summarische Endprodukt verschiedener
Teileffekte ist.

Die Niereninsuffizienz.

Wir verstehen unter Niereninsuffizienz eine unvollstindige oder zu lang-
same Ausscheidung von solchen festen Stoffen, deren Entfernung aus dem Korper
zur Erhaltung des Lebens wichtig ist. Man hat frither geglaubt, vor allem die
Koranyische Schule, unter Beriicksichtigung der Storungen in den Partial-
funktionen der Niere sozusagen eine Topik der Niereninsuffizienz aufstellen zu

1 Die Odemkrankheit. Berlin 1919.
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koénnen. Dann haben vor allem Schlayer und seine Mitarbeiter? auf Grund zahl-
reicher experimenteller Befunde bei toxischen Nierenschédigungen funktionelle
Ausfille mit bestimmten histologischen Veréinderungen des Nierengewebes in
Beziehung zu setzen, und daraus auch klinische Parallelen zu ziehen versucht.
So wertvoll die dabei erhobenen Tatsachen fiir die Erkenntnis der Funktion der
kranken Niere in vielen Beziehungen waren, so hat sich doch gezeigt, daf} auch
diese Methoden eine ortliche Diagnose partieller Insuffizienzerscheinungen nicht
ermoglichen. Es ist hier nicht der Ort, auf das Fiir und Wider einer derartigen
Fragestellung einzugehen, wir verweisen diesbeziiglich auf die kritischen Be-
trachtungen von Aschoff? und Volhard?. Die Schwierigkeiten sind vor allem
dadurch gegeben, dafB einerseits auch eine anatomisch erkrankte Niere noch
durchaus gut funktionieren kann, und andererseits Teilstérungen keinen unbe-
dingten Schluff auf eine Erkrankung der Niere zulassen, sobald extrarenale
Momente mitsprechen. Gerade Volhard, dem wir die gréBten Fortschritte
auf diesem Gebiete verdanken, hat darauf mit besonderem Nachdruck hinge-
wiesen, und vor allem die Forderung aufgestellt, die md6gliche Hochst-
leistung der Niere als funktionelles Maf klinisch einzustellen. ,,Die tatséch-
liche Leistung ist nicht identisch mit der moglichen Hochstleistung, und nur
nach dieser kénnen wir das Leistungsvermogen beurteilen.” Wir miissen also
ein Urteil dariiber zu gewinnen suchen, ob das, was die Niere im ganzen leistet,
den Forderungen des Organismus gerecht wird. Hatte die Koranyische Schule
fir die Beurteilung der Funktionsleistung die Methoden der physikalischen
Chemie, die Kryoskopie und die Bestimmung des elektrischen Leistungswider-
standes, herangezogen, so ist man vor allem unter dem Einflul der Volhard-
schen Anschauung heute davon vollig abgekommen, da der durch diese Ver-
fahren gewonnene Einblick in die rein osmotischen Verinderungen uns ein zu
einseitiges Urteil {iber die Nierenfunktion gibt. Gerade das Charakteristikum
der normalen Funktion der Niere ist ihre rasche und weitgehende Anpassung,
an die sehr variablen Anforderungen des Organismus. Diese auch unter patho-
logischen Bedingungen kennenzulernen, im besonderen die Verdnderung der
Reaktionsbreite, das ist fiir die Beurteilung insuffizienter Leistungen besonders
wichtig. Der Volhardsche Wasser- und Konzentrationsversuch tragt diesen
Forderungen weitgehend Rechnung. Wenn wir einem nierengesunden Menschen
morgens niichtern eine gréflere Menge Flissigkeit, z. B. 11/, Liter, zufiihren,
so scheidet die normale Niere diese Menge quantitativ in 4 Stunden aus, wobei
das spezifische Gewicht in einzelnen Harnportionen bis auf 1001 oder sogar
1000 abfallt. Und zwar wird die gréflere Menge der Flissigkeit, iber die Halfte,
in den ersten 2 Stunden ausgeschieden. Es kommt also bei der Einschétzung
des Wasserversuches nicht nur darauf an, daf die vorgelegte Wassermenge in
der entsprechenden Zeit quantitativ zur Ausfuhr gelangt, sondern vor allem
auch, worauf Volhard mit Nachdruck hinweist, auf die maximale Sekre-
tionsgeschwindigkeit. Manchmal kann sowohl bei Gesunden als auch bei
leichter Nierenschadigung die Wasserausscheidung iiberschieflend verlaufen. Es
werden mehr als 1500 ccm, vielleicht 1800 oder 2000 cem, ausgeschieden. Ob
es sich dabei um eine Uberempfindlichkeit der Niere im Sinne Schlayers
handelt, mag dahingestellt sein. Bei tiefer gehenden Stérungen sehen wir nun
im Wasserversuch nicht selten noch eine gute quantitative Ausfuhr innerhalb
4 Stunden, aber die einzelnen Urinportionen zeigen nicht mehr den charakte-
ristischen steilen Verlauf der Ausscheidung in den ersten Stunden, die

1 Dtsch. Arch. klin. Med. 90 (1907); 98 (1910); 101 (1911) — Pfliigers Arch. 102 (1911)

— 29. Kongr. inn. Med. 1912.
2 Med. Klin. 1913. 3 Im Handb. von Mohr-Staehelin 3 (1918).
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Ausfuhr verlauft gleichméaBiger iiber die 4 Stunden verteilt, und das spezi-
fische Gewicht sinkt nicht so tief ab wie in der Norm. Je schwerer die
Storung, um so geringer fallen dann gewohnlich die Einzelportionen aus, und
auch die Gesamtmenge geht entsprechend zuriick. Vor allem aber hilt sich
dann das spezifische Gewicht auf einer gewissen Héhe, 1010—1012. Es
entspricht also ungefihr dem spezifischen Gewicht des enteiweifiten Blutplasmas.
Es ist selbstverstindlich, daB der Wasserversuch nur dann eine funktionelle
Einschitzung zuldBt, wenn keine extrarenalen Faktoren (z. B. Odeme, Kreis-
laufstorungen, Durchfille) die Wasserausscheidung beeinflussen.

Eine weitere, besonders wichtige Funktion der Niere ist ihre Konzen-
trationsfdhigkeit. Wenn wir letztere priifen wollen, so geben wir 24 Stun-
den lang eine stark flissigkeitsbeschrinkte Nahrung. Die gesunde Niere produ-
ziert dann eine geringe Harnmenge, und das spezifische Gewicht steigt bis auf
1025—1030 an. Bei geschadigtem Konzentrationsvermégen geht das spezifische
Gewicht weniger in die Hohe, die Harnmenge nimmt zu, und es zeigt sich
eine Kérpergewichtsabnahme. In schweren Fillen ist die Harneindickung
iiberhaupt nicht mehr mdglich, es wird ein nahezu blutisotonischer Harn
ausgeschieden, das spezifische Gewicht bleibt bei etwa 1010, wobei, falls die
Wasserausscheidung noch einigermaflen erhalten ist, eine Polyurie eintritt.
Die Niere arbeitet sozusagen nur noch wie ein Filter im physikalischen Sinne.
Man hat diesen Zustand als ,,Nierenstarre‘ bezeichnet.

Wir betrachten den Ausfall des Konzentrationsversuches als bestes Krite-
rium einer eventuellen Niereninsuffizienz, und zwar desjenigen Teiles des Nieren-
apparates, der die Konzentrationsarbeit zu leisten hat, nidmlich der Tubuli.
Sehr hdufig zeigt sich bei Nierenkranken eine Polyurie, 6fters in Form der
Nykturie. Trotz grofier Urinmengen kann in solchen Féllen im Wasserversuch
eine erhebliche Ausscheidungsverzégerung mit entsprechender Korpergewichts-
zunahme auftreten. Wir miissen deshalb nach Volhard zwischen Wasser-
ausscheidung und Wasserausscheidungsvermdégen unterscheiden. In
derartigen Fillen handelt es sich meist um Schrumpfnieren, die auf eine Mehr-
leistung nicht mehr prompt antworten konnen.

Wir haben schon darauf hingewiesen, da der Konzentrationsversuch, oft
entgegen dem Verhalten des Gesunden, nicht mit einer geringen und hoch-
konzentrierten Harnmenge einhergeht, sondern vielfach eine Polyurie mit
groflen Mengen eines sehr diinnen Harnes auftritt. Man hat die in solchen Fillen
meist vorhandene Hypertonie und Herzhypertrophie als Ursache der Polyurie
betrachtet. Das scheint aber doch zweifelhaft. Sicher kommen aber auch Fille
ohne wesentliche Hypertonie vor, und zudem scheint es fraglich, das haben
wir schon im physiologischen Teil erwdhnt, ob sich der arterielle Hochdruck,
bei der Selbstindigkeit des Kapillarsystems in diesem in derselben Stéirke als
Filtrationsdruck duflert. Nach Volhard kommt die tubulire Insuffizienz vor:

1. durch Verkleinerung der Niere, also quantitativ bedingt,

2. durch primir qualitative Verdnderungen der Harnkanélchen, wie bei
deneigentlichen Epithelerkrankungen der Niere, oder sekundér durch Harnstanung,

3. durch primére Insuffizienz der Glomeruli, da jeder geschidigte Glomerulus
eine Degeneration des zugehérigen Harnkanilchens im Gefolge hat.

Die Polyurie wird dementsprechend je nach der Zahl der noch funktions-
tiichtig zuriickgebliebenen Glomeruli in ihrer Stirke variieren. Sie ist in diesem
Sinne als eine ,kompensatorische Polyurie” aufzufassen. Es kann also
die Konzentrationsstérung der Niere, soweit eine Mehrleistung des glomeruldren
Apparates moglich ist, kompensiert werden. Ist die Akkommodationsbreite der
Niere herabgesetzt, wir sprechen dann auch von einer Hyposthenurie, so

Stuber, Klinische Physiologie. III. 23
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wird eine derartige Niere, um die Schlacken entfernen zu kénnen, mehr Wasser
bediirfen, es kommt zur Polyurie, vorausgesetzt, daf die Glomerulusfunktion
dazu noch ausreicht. Solche Individuen klagen iiber dauerndes starkes Durst-
gefithl. Die Polydipsie ist aber keineswegs priméar, denn auch im Durst-
versuch wird bei derartigen Kranken ein polyurischer Harn entleert. Die Niere
braucht eben mehr Wasser zur Entfernung der Schlacken, und wenn es exogen
nicht zugefiihrt wird, so mobilisiert sie Gewebewasser, infolgedessen kommt es
unter diesen Umstédnden zu Gewichtsabnahmen. Das Primére ist also die
Polyurie, und diese ist nicht nur kompensatorisch, sondern auch eine ,,Zwangs-
polyurie”. Wir haben schon frither davon gesprochen, dafl die gesunde Niere
nicht dauernd als Ganzes arbeitet, sondern nur ein Teil der Glomeruli durch-
blutet wird. Es scheinen also fiir die gesunde Niere gewisse Ruhepausen
jeweils einzelner Teile gegeben zu sein. Die zwangspolyurische Niere ist dagegen
ununterbrochen maximal belastet, und so ist es verstandlich, daB sie auch
vorzeitig erlahmen muB. Ist, wie bei ausgedehnten Erkrankungen der oben-
genannten Gruppe 3, eine Kompensation durch den Glomerulusapparat nicht
mehr moglich, so wird eine derartige Niere dauernd einen Urin mit einem spezi-
fischen Gewicht um 1010 herum ausscheiden, also eine blutisotonische Fliissig-
keit, wir sprechen dann auch von Isosthenurie. Die Leistung einer derartigen
Niere ist also nach oben hin, Konzentration, und nach unten hin, Verdiinnung,
sozusagen fixiert. Sie ist eigentlich nur noch ein starres Filter. Wir haben
damit den héchsten Grad der Niereninsuffizienz vor uns. Jede Niereninsuffizienz
muf} je nach ihrem Grade zu einer mehr oder weniger starken Anhéufung
von Schlacken im Organismus fithren. Man kann nun auch derartige Reten-
tionsprodukte im Blut nachweisen. Da die Kohlehydrate und Fette inter-
medidr zu Kohlensidure und Wasser verbrennen, handelt es sich bei diesen
Retentionsprodukten vor allem um Eiweiflabkémmlinge, also um stick-
stoffhaltige Korper. Hier kommt an erster Stelle der Reststickstoff des
Blutes in Betracht. Wir verstehen darunter denjenigen Teil des Stickstoffs,
der nach vollstidndiger Entfernung der koagulablen Eiweifkorper im Filtrat
zuriickbleibt. Diese Reststickstoffraktion besteht vorwiegend aus Harnstoff,
ferner enthélt sie von wichtigen Bestandteilen Aminoséuren, Kreatin, Kreatinin,
Harnséure, Purinbasen, Hippursdure, Ammoniak und Indikan. Es ist nun
die Frage, inwieweit der Grad der Retention bei der Niereninsuffizienz der
Hohe des Blutreststickstoffes entspricht. Die N-Retention im Blute wird
als Azotdmie bezeichnet. Es kann kein Zweifel dariiber sein, dafl diese Schlacken
vom Gewebe aufgenommen werden. Das haben Lichtwitz! und v. Monakow?
nach Eingaben von Harnstoff nachgewiesen. Die Untersuchungen von Rosen-
berg? und von Becher? haben aber doch den Nachweis erbracht, daB die Rest-
N-Aufnahme im Blut und Gewebe anndhernd gleich grof ist und da8 ein
bestimmtes Speicherungsorgan nicht besteht. Man kann also doch den Grad
der Niereninsuffizienz nach der H6he des Reststickstoffes im Blut einschétzen.
Dabei geht bei zunehmender Azotdmie der prozentuale Anteil des Harnstoff-N
am Rest-N auf Kosten der iibrigen Rest-N-Bestandteile in die Hohe,
Von besonderem Wert fiir die friithzeitige Erkennung einer Niereninsuffizienz
ist die Erhéhung des Blutindikans5. Bei chronischen Nierenerkrankungen
steigt namlich das Indikan frither an als der Harnstoff- resp. Rest-N. Bei
der akuten Niereninsuffizienz ist das jedoch nicht der Fall. Dasselbe trifft

1 Klinische Chemie. Berlin 1918. 2 Dtsch. Arch. klin. Med. 115/119 (1924).
3 Arch. f. exper. Path. 79 (1916); 86 (1920) — Dtsch. Arch. klin. Med. 123 (1917).

4 Dtsch. Arch. klin. Med. 135 (1920).

5 Zusammenfassende Darstellung bei Baar, Indikandmie. Berlin-Wien 1922.
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fiir die Zunahme des Kreatinins zu. Es steigt nach Rosenberg bei der akuten
Azotimie der Harnstoff zuerst, dann das Kreatinin und zuletzt das Indikan an.
Wihrend bei der chronischen Azotdmie zuerst die Hyperindikandmie und Hyper-
kreatinindmie auftreten, wobei das Indikan die relativ grofte Erhohung zeigt,
weil es sich weit mehr im Blute als in den Geweben anreichert'. Auch die
Harnsdure nimmt an dieser Steigerung, aber in weit geringerem Umfange,
teil. Die folgende Tabelle gibt von den hauptséichlichsten Retentionssubstanzen

die Normalwerte und die unter -
pathologischen Bedingungen auf- Substanz Norm;‘lwm Max"“;lwem
tretenden Maximalwerte im Blute . -
nach Rosenberg wieder. Rest-N . . . 15—40 mg 400—500 mg
2 bei der Harnstoff . . | 1540 ,, 500—700 ,,
Nach Becher? treten o 0.04—0.107 o7
. . . . ) ndikan. . . ,04—0,107 mg — (mg
Nlerenlnsuff1z1enz der Scl%run%p'f Kreatinin . . 0,6—20 mg 30—40 ,,
nieren Blutphenole frihzeitic 1, neiure 24 10—20 .,

und stark vermehrt, oft auch in
freier Form auf. Auch die Oxyséduren zeigen sich vermehrt und fanden sich zu
einem erheblichen Teil in freier Form. Nach Becher lassen sich auf Grund des
Harn- und vor allem des Blutbefundes zwei verschiedene Formen von Nieren-
insuffizienz trennen. Bei der ersten Form hat der Harn seine normale Farbe, und
das spezifische Gewicht kann hoch sein. Bei der zweiten Form besteht helle
Harnfarbe und Isosthenurie. Im Blut findet man bei der ersten Form nur eine Ver-
mehrung des Rest-N, des Harnstoffs und der Harnséure. Bei der zweiten Form sind
auflerdem noch die Darmféulnisprodukte stark erhéht. Die erste Form zeigt
sich bei der akuten Nephritis und auch bei der Stauungsniere, die zweite Form
findet sich bei der Schrumpfniere. Bei der ersten Form handelt es sich um eine
partielle, bei der zweiten Form um eine generelle Funktionsstérung. Wir
geben zur besseren Orientierung die Tabelle von Becher im folgenden wieder.

Konzentrationsfahigkeit gestort bis aufgehoben

I. Form i II. Form
der Niereninsuffizienz
Harn: 1
Menge . .. . ... .... vermindert ‘ vermehrt
spez. Gewicht . . . . . . . . oft hoch | um 1010—1012 fixiert
meist erhalten ’

Verdiinnungsfihigkeit . [renal und extrarenal gestort | renal gestért bis aufgehoben

Harnfarbe . . . . . . . .. normal oder dunkel hell

Urobilin und Urochrom vorhanden i erheblich vermindert bis
fehlend

Chromogene . . . . . . . . . wie in der Norm, spirlich reichlich

Blut:

Rest-N . . . ... ... .. erhéht erhéht

Harnstoff . . . . . . . . .. erhoht erhsht

Harnsgure . . . . . . . .. erhoht erhoht

Kreatinin . . . . . . . . .. wenig und spéat erhsht erhoht

Indikan. . . . . ... ... wenig und spéit erhéht | meist frith und relativ stark
erh¢ht

Phenol und Phenolderivate . .| wenig und spit erhoht | meist frith und relativ stark
erhéht

Chromogene
freier und gebundener Amino-N
Chlor
Neigung zu Pseudourdmie

Neigung zu echter Urdmie . .

! Becher, Dtsch. Arch. klin. Med. 129 (1919); 134 (1920).

wenig und spit erhoht
normal
normal
besteht ’

gering

meist reichlich
kann vermehrt sein
kann vermindert sein
kann bestehen
grof

2 Zbl. inn. Med. 16 (1925) — Z. klin. Med. 104 (1926) — Miinch. med. Wschr. 1926, Nr 41.

23*
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Man hat nun auch versucht, die Harnstoffausscheidung im Urin in Beziehung
zum Harnstoffgehalt des zirkulierenden Blutes zu bringen. Ambard hat aus
solchen Uberlegungen heraus seine Konstante aufgestellt (la constante uréo-sécre-
toire). Die Ambardsche Formel lautet:

___Ur

D-70-Vc
p-5

Ur bedeutet Blutharnstoff in Gramm pro Liter, D die in 24 Stunden ausge-
schiedene Harnstoffmenge in Gramm, ¢ die Harnstoffkonzentration des Urins
in Gramm pro mille, p das Korpergewicht der untersuchten Person in kg, 70 ist
das durchschnittliche Normalgewicht und 5 die Quadratwurzel aus der durch-
schnittlichen normalen Konzentration des Urinharnstoffes in Gramm pro mille.
Wegen der Einzelheiten mul} auf die Ambardschen Arbeiten! verwiesen werden.
Uber den klinischen Wert dieser Konstante besteht eine zahlreiche, zum Teil
zustimmende, zum Teil ablehnende Literatur®. Schon der von Ambard be-
stimmte Normalwert von 0,07 scheint betridchtlichen Schwankungen zu unter-
liegen, von etwa 0,04—0,09. Je hoher der Wert liegt, desto schwerer scheint
im allgemeinen die Niereninsuffizienz zu sein. Von McLean wurde dann ein
Urea Index aufgestellt. Er nimmt als Konstante der Ambardschen Formel
0,08, und legt diesen Wert seinem Index als 100 zugrunde. Der normale Wert
des Urea-Index schwankt zwischen 80—200. Liegt er unter 80, so bedeutet es
Niereninsuffizienz. Nach den Angaben der Literatur hat sowohl die Ambard-
sche Konstante als auch der Mc Leansche Urea-Index sehr viele Fehlerquellen,
und vor allem gibt es sehr viele Versager, so dal zur Kontrolle andere Methoden
mit herangezogen werden miissen. Da die letzteren viel einfacher sind, so ver-
zichtet man meines Erachtens von Anfang an besser auf die komplizierten
Berechnungsmethoden.

Stockt die Urinabsonderung volhg, liegt also eine Anurie vor, so kommt
es zum hochsten Grade der Niereninsuffizienz. Man unterscheidet verschiedene
Formen der Anurie, je nachdem dieselbe renal oder extrarenal bedingt ist.
Die renale Anurie sehen wir bei schweren akuten Glomerulonephritiden und
bei der Sublimatniere. Der Abflul des Harns kann mechanisch verhindert sein
schon innerhalb der Niere, wenn durch grofle Blutmassen die Kanilchen ver-
stopft werden (z. B. beim Schwarzwasserfieber und nach Verbrennungen). Das
Hindernis kann aber auch im Nierenbecken, Urether (Steine) oder in der Nach-
barschaft der Niere (Tumoren durch Kompression wirkend) gelegen sein. Man
spricht dann von subrenaler Anurie, und schlieflich wiren die reflekto-
rischen Anurien verschiedenster Atlologle zu erwéihnen.

Es kommt nun in diesen Fillen zu einem typischen klinischen Bild, das in
seinen Symptomen dem der echten Urdmie, dem Nierensiechtum, gleicht. Es
ist hochst eigenartig, daB trotz vélliger Anurie die Symptome sich meist nur
langsam entwickeln, es kann tagelang vélliges Wohlsein bestehen, und es sind
Anurien von wochenlanger Dauer bekannt geworden. Der Blutdruck steigt
allmihlich zu sehr hohen Werten an, und es entwickelt sich relativ rasch eine
Herzhypertrophie. Bemerkenswert ist aber, daB dagegen die Unterbindung
beider Nierenarterien zu keiner Blutdrucksteigerung fithrt. Sehr starke Reten-

= 0,07.

1 C. r. Soc. Biol. Paris 1910 — J. Physiol. et Path. gén. 12 (1910) — Physiol. normale
et pathol. des reins. Paris 1920 — Presse méd. 1925.

2 Guggenheimer, Biochem. Z. 99 (1919) — Z. exper. Path. u. Ther. 21 (1920) —
Dtsch. Arch. klin. Med. 137 (1921). — Mc Lean, J. of exper. Med. 2% (1915); 26 (1917) —
J. amer. med. Assoc. 66 (1916).
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tionserscheinungen finden sich bei der Anurie im Blute. Dabei sind die héchsten
Reststickstoffwerte bis iiber 300 mg% beobachtet worden. Weiterhin ist aber
auffallend, daB es trotz starker Hydrdmie und Kochsalzretention erst spit und
dann nur in geringem Umfange zu Odemen kommt, und daB hichst selten eine
eigentliche Krampfurdmie auftritt.

Die Pathogenese der Uramie .

Unter Urdmie, ,,Harnvergiftung®, verstehen wir ein sehr vielseitiges klinisches
Symptomenbild mit vorwiegend nervosen Vergiftungserscheinungen, wie sie im
Verlaufe von Nierenerkrankungen auftreten kénnen. Dabei wurde, wenn auch
vielfach in sehr umschriebener Form, der Begriff ,,Urdmie* dahin verstanden,
daB die urimischen Erscheinungen als eine Folge der Erkrankung der Harn-
organe aufzufassen seien. ,,Es kennzeichnet derselbe eine Reihe von Erschei-
nungen, die bei Krankheiten und Schidigungen der Niere und ihrer ableitenden
Wege den Widerhall der lokalen Schédlichkeit auf den Gesamtorganismus be-
deuten‘’, so schreibt Ascoli in seiner ausgezeichneten, auch heute noch lesens-
werten Monographie. Es kann an dieser Stelle nicht meine Aufgabe sein, das
experimentell und klinisch in allen Einzelheiten gar nicht mehr iibersehbare Ge-
biet der Urdmie auch nur einigermaflen zusammenfassend darzustellen. Nur das
Wenige, das historisches Interesse hat, soll zunéchst Beriicksichtigung finden.
,,Wer die Geschichte der Urdmieforschung kennt, wird dafiir stimmen, dafi auf
diesem Gebiete, einem Tummelplatz von Theorien, Hypothesen und Spekula-
tionen, in dem auch bis heute das Entscheidende noch unbekannt ist, die Namen-
gebung und Begriffsbildung nur auf der Basis des Wissens, aber nicht auf dem
unsicheren Grunde einer gerade herrschenden Lehrmeinung vorgenommen wird*,
sagt noch in jiingster Zeit Lichtwitz, einer der erfahrensten Kliniker auf
diesem Gebiete.

Das Fehlen greifbarer Lésionen der funktionell beteiligten Organe lief eine
anatomische Theorie der Urdmie wenig aussichtsreich erscheinen: um so mehr
trat von Anfang an, und im Hinblick auf die Vorstellung einer Retention giftiger
Stoffwechselschlacken durch die mangelhafte Nierentitigkeit, die chemische
Theorie der Urimieentstehung in den Vordergrund. Von Wilson wurden die
Harnstoffanhdufung im Blute, von Frerichs und Jaksch das Ammoniak resp.
kohlensaure Ammoniak als ursichliche Momente fiir die Auslosung des urimischen
Anfalls angeschuldigt. Dann wurden einzelne Harnbestandteile, gerade vom
Standpunkt der Retentionstheorie aus, pathogenetisch besonders betont, so die
Extraktivstoffe des Harns, vor allem das Kreatinin durch Jaccoud, ferner
haben Feltz und Ritter die Retention der giftigen Kalisalze urséchlich heran-
gezogen, obwohl das Bild der Kalivergiftung wesentlich andere Symptome zeigt
als die eigentliche Urdmie. Bouchards bekannte Lehre von den Autointoxika-
tionen beeinfluBte lange Zeit das Urdmieproblem. Bouchard entzog durch
Adsorption an Tierkohle einerseits und durch Alkoholextraktion andererseits
verschiedene toxische Substanzen dem Urin, die Pupillenverengerung, Krampfe,
narkotische Wirkungen und Speichelabsonderung im Tierexperiment hervor-
riefen. Die Toxizitdt des Gesamtharns setzt sich also aus Teilgiften zusammen,
die zum Teil antagonistisch wirken kénnen. Bouchard sah deshalb in der

1 Zusammenfassende Darstellung bei Ascoli, Vorlesungen iiber Urdmie. Jena 1903. —
Frey, W., Erg. inn. Med. 19 (1921). — Lichtwitz, Die Praxis der Nierenkrankheiten.
Berlin 1925. — Richter, P. F., Handb. von Kraus-Brugsch 7 (1920). — Strauss, H.,
Die Nephritiden. Berlin-Wien 1916 — Berl. klin. Wschr. 1915, Nr 15. — Volhard, Handb.
d. inn. Med. von Mohr-Staehelin 3 (1918).
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Urdmie einen Zustand summarischer Vergiftung, wobei die entsprechenden
Gifte sowohl aus der Nahrung stammen, als auch endogen im Korper entstanden
sein kénnten. Bouchard konnte auch dartun, da8 die Giftigkeit des Harnes
bei Nierenkranken geringer ist als bei Gesunden, wihrend die Toxizitat
des Blutes zunimmt. Es zeigte sich aber in der Folge, daBl Retention von
Stoffwechselschlacken und Urdmie keineswegs parallel gehen, und damit
entfiel auch der Bouchardschen Lehre die Beweiskraft. Spiter wurden dann
durch H. Strauss die Retentionserscheinungen im Blute Nierenkranker, vor
allem auf Grund der Reststickstoffbestimmungen, in ausgedehnten und
grundlegenden Untersuchungen auf eine sichere diagnostische Basis gestellt, und
auch dadurch, daB in dieser Schlackenanhdufung EiweiBabkdmmlinge er-
kannt wurden, das dtiologische Moment genauer prizisiert.

Neben diesen sog. chemischen Theorien der Urdmiegenese trat schon friih
eine andere Anschauungsweise hervor, die mechanische Faktoren in den
Vordergrund stellte. Traube sah das ursichliche Moment der nervésen Er-
scheinungen der Urdmie in einem Hirnédem, das durch Kompression der
HirngefiBe zu einer Animie des Gehirns fithren sollte. Es ist ohne Zweifel,
daB ein derartiges Odem die zentral nervésen Symptome der Uramie sehr gut
erkliren kann, aber, und das ist seit Cohnheim bis auf unsere Zeit die Streit-
frage, das Vorkommen eines solchen Odems wird fiir die Mehrzahl der Fille
von Urdmie bestritten. Wir werden spdter darauf noch zuriickkommen, da
gerade in neuester Zeit die Traubesche Lehre in etwas modifizierter Form
erneut zur Diskussion gestellt wurde. Auch die Tatsache der Vergesellschaftung
von Kreislaufsymptomen und Urédmie lie den Gedanken eines gemeinsamen
Giftes, das sowohl die Blutdrucksteigerung als auch die urémischen Symptome
bedingen sollte, aufkommen (Fr. Miiller). Schon Riegel sah in den Angio-
spasmen der Nierenkranken nicht nur das urséchliche Moment der Herzhyper-
trophie, sondern auch einen wesentlichen &tiologischen Faktor fiir die Auslésung
des eklamptischen Anfalls. Diese Anschauung wurde dann weiterhin durch
Osthoff, Forlanini und Pal ausgebaut. Die Tatsache der Hiufigkeit des
Vorkommens funktioneller GefaBstorungen bei Nierenkranken, die gar nicht
seltene praurimische ,kritische Blutdrucksteigerung, lieBen an eine Bedeutung
dieser ,,GefaBkrisen* (Pal) auch fiir die Entstehung zerebraler Herdsymptome
im Bilde der Urdmie denken. Letzten Endes vermutete man dabei auch wieder
als Causa movens ein ,,Urimiegift*, das seine Entstehung in dem in schweren
Urimiefillen nachgewiesenen gesteigerten EiweiBzerfall oder in der erkrankten
Niere selbst (Nephrolysine u. &.) haben sollte.

Suchen wir nun auf Grund dieser verschiedenen Theorien uns das bunte
klinische Bild der Urdmie verstindlich zu machen, so dringt sich zunéchst die
Frage auf, ob iiberhaupt eine einheitliche klinische Rubrizierung dessen, was
wir Urdmie nennen, moglich ist. Man hat frither je nach dem Vorwiegen einzelner
Organstérungen im Gesamtbilde der Urdmie von nervéser, psychotischer, gastro-
intestinaler, viszeraler, eklamptischer, asthenischer usw. Urémie gesprochen.
Auch eine akute und eine chronische Urdmie wurden unterschieden. Es ist
klar, daB auf diese Weise eine Zusammenfassung klinischer Typen nicht még-
lich ist, so lange nicht pathogenetische Gesichtspunkte zugrunde gelegt werden.
Hier hat nun Volhard in klassischen Untersuchungen den Versuch unter-
nommen, charakteristische klinische Typen begrifflich herauszuschilen. Vor
allem hat Volhard die fraglos klinisch wichtigste Seite des Urdmieproblems
dahin priizisiert: Gibt es eine Urdmie nur bei Niereninsuffizienz oder auch solche
Fille, wo die Nieren funktionell nicht geschidigt sind ? Beide Fragen sind zu
bejahen. Wir sehen die Urdmie bei schwer geschéddigten Nieren, wo also
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die frither besprochenen Erscheinungen der Niereninsuffizienz im Sinne der
Schlackenretention voll ausgeprigt sind. Wir finden aber das klinische Bild
der Urdmie auch in Fillen, wo deutliche Symptome einer Niereninsuffizienz
fehlen. Nur fiir die erste Kategorie will Volhard den Namen Uréimie gelten
lassen. Er unterscheidet dementsprechend: 1. die echte Urdmie, das Nieren-
siechtum, auf Grund einer Niereninsuffizienz, und 2. die Pseudouramie,
die atiologisch mit einer Nierenstorung nichts zu tun hat. Die Pseudouridmie
zerfallt wieder in a) die akute, eklamptische, und in b) die chronische Form.
Diese drei klinischen Typen haben auch symptomatologische Eigenheiten. Bei
der echten Urdmie steht der geistige und korperliche Verfall im Vordergrund.
So variabel die psychischen Verdnderungen im einzelnen von Fall zu Fall sein
konnen, so haben sie doch im Gesamtbilde vielfach gemeinsame Ziige. Solche
Kranke zeigen eine Teilnahmslosigkeit, Schléafrigkeit, sie dosen dauvernd vor
sich hin. Trotzdem mangelt ihnen ein wirklicher Schlaf. Sie klagen iiber dumpfe
Kopfschmerzen. Die Haut ist trocken und spréde, und infolge eines quélenden
Juckreizes von zahlreichen Kratzwunden bedeckt. Nicht nur eine Alteration
der GefaBwinde, sondern auch eine schlechte Gerinnbarkeit des Blutes bedingt
die Neigung zu Blutungen. Hiufig besteht eine Stomatitis mit Foetor ex ore.
Davon verschieden ist der Foetor azotimicus, ein charakteristisches Zeichen
einer Niereninsuffizient, wobei es infolge der Schlackenretention zur Ausatmung
fliichtiger Eiweiflabbauprodukte (Ammoniak) kommt, auch bei véllig intakter
Mundschleimhaut. Das Gesicht des Urdmikers ist blaBl auf Grund einer echten
Ansmie. Immer besteht Ubelkeit und Erbrechen, 6fters kommt es zu Ulzera-
tionen des Magen-Darmkanals. Diese Fliissigkeitsverluste, verbunden mit der
Zwangspolyurie, filhren meist zu einem quéilenden Durst. Haufig zeigt die
Atmung den Typus der groflen Kussmaulschen Atmung, sub finem vitae
tritt dann ein Cheyne-Stokes’sches Atmen auf. Der Blutdruck ist hoch, kann
aber ante mortem absinken. Meist besteht eine Muskelunruhe, ein eigenartiges
Wiihlen der Muskulatur, sehr selten treten aber bei der echten Urdmie wirk-
liche Krampfe auf. Dieses typische Bild der echten Urdmie finden wir bei der
genuinen und sekundidren Schrumpfniere. Es tritt nur bei Nieren-
insuffizienz auf, und es ist eine Schlackenretention im Blute immer
deutlich nachweisbar. Auch unsere eigene Erfahrung spricht im Sinne
Volhards, da3 bei der echten Uridmie der Reststickstoff des Blutes immer
erhoht ist. Diese Erhohung braucht aber nicht parallel der Schwere des Falles
zu gehen.

Ganz anders gestaltet sich das klinische Bild der akuten oder eklamptischen,
vielfach auch als Krampfurimie bezeichneten Form. Sie tritt am héaufigsten
im Beginn der Glomerulonephritis und bei der Schwangerschaftsniere
auf, selten bei der Schrumpfniere. Wir finden sie dementsprechend béufig in
jugendlicherem Alter. Gewshnlich bestehen starke Kopfschmerzen, Er-
brechen, gespannter Puls und eine auffallende Gedunsenheit des Gesichts. Der
Anfall, dem ofters eine ,kritische Steigerung des schon hohen Blutdruckes
vorausgeht, setzt meist plétzlich ein und gleicht klinisch véllig dem epileptischen
Insult. Die Pupillen sind weit. Es besteht vollige BewuBtlosigkeit. Nach Ab-
klingen des Anfalls zeigen sich nicht selten psychische Stérungen. Haufig tritt
die eklamptische Amaurose auf, auch Mono- und Hemiplegien kénnen sich
zeigen. Auch ohne eigentliche Krampfanfille konnen derartige Ausfallserschei-
nungen vorkommen, als sog. ,eklamptische Aquivalente. Die Reflexe sind
gesteigert, meist ist ein Babinskisches Phinomen auslésbar. Im Gegensatz
zur echten Urdmie finden sich hiufig Temperatursteigerungen. Meist ist auch
der Lumbaldruck erhoht. Die eklamptische Urdmie ist unabhingig vom
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Funktionszustand der Niere, sie tritt deshalb auch bei guter Diurese auf
und kann sich ebenso im Stadium der Ausschwemmung von Odemen zeigen.
Dementsprechend ist der Reststickstoffgehalt des Blutes meist normal.

Die chronische Form der Pseudourimie findet sich bei Atherosklerotikern,
vor allem bei vorwiegender Lokalisation der Sklerose im Gehirn und den Nieren.
Diese Form wird deshalb von Lichtwitz als ,,Urdmie bei Sklerose‘‘ bezeichnet.
Meist bestehen tiberhaupt Zeichen allgemeiner Angiospasmen auf Grund
der GefiBverinderungen, Pardsthesien verschiedenster Art, Kiltegefiihle, inter-
mittierendes Hinken, Koronarsklerose u.a. Neben dem hartnickigen Kopf-
schmerz stehen die psychischen Stérungen, bedingt durch die zerebrale Sklerose,
im Vordergrund. Sie zeigen sich zum Teil in einer leichten Reizbarkeit, zum
Teil in einer Desorientiertheit resp. in gemiitlichen Depressionen, Halluzina-
tionen und Verfolgungsideen, Erregungszustdnden und Tobsucht. Auch hier
finden wir hiufig transitorische Herderscheinungen, wie Amaurose, Mono- und
Hemiplegien, so daBl das klinische Bild vielfach dem der eklamptischen Urémie
dhnelt. Gar nicht selten bleiben die erwahnten Herderscheinungen auch bestehen
als Ausdruck einer eingetretenen organischen Lésion. Immer besteht eine
Hypertonie. Das Auftreten dieser Symptome ist unabhingig von dem
Vorhandensein einer Niereninsuffizienz, wie auch dasselbe Bild bei
Nichtnierenkranken, so z. B. bei Herz- und GefaBkrankheiten, beobachtet wird.
Die Atmung zeigt gewohnlich nichts Charakteristisches. Die hdufige Dyspnoe
ist vielfach kardialen Ursprunges.

Nach Volhard entspricht nun diesen drei klinischen Typen, die selbstver-
standlich vielfach Ubergéinge, d. h. Mischformen, darbieten kénnen, auch eine
differente Pathogenese. Er greift auf die alte Traubesche Theorie zuriick
und sieht die Ursache der eklamptischen Form der Pseudourimie in einem
Hirnédem. ,,Es ist nicht — entgegen der Widalschen Lehre — die Schwénge-
rung der kortikalen Zentren mit Chloriden, sondern ihre édematise Durch-
trinkung, genauer gesagt, ihre Volumzunahme im abgeschlossenen
Raume, die den wesentlichen Vorgang darstellt.“ Es ist also nach Volhards
Ansicht vorwiegend ein mechanischer Faktor das auslosende Moment fiir die
Krampfurdmie. Das Hirnoédem fiihrt zu einer Ischiamie und bedingt damit
einen Sauerstoffmangel im Gehirn, der letzten Endes die zerebralen Erschei-
nungen bedingt. Dabei kann die Reaktion in ihrem Ausmaf@ variieren, je nach-
dem die mechanische Storung plétzlich oder mehr allmihlich sich entwickelt.

Fiir die chronische Form der Pseudourimie bei Sklerosen sind nach Vol-
hard angiospastische Zustdnde &tiologisch verantwortlich zu machen, wie
sie ja fir andere Formen lokalisierter Sklerosen, z. B. das intermittierende
Hinken, als auslésendes Moment der Schmerzattacken allgemein angenommen
werden. Letzten Endes ist es auch hier wieder die durch die GefaBkrimpfe
bedingte Hirnischdmie, welche die Storungen auslést. Wir betrachten danach
die zerebralen transitorischen Herdsymptome bei dieser Form als durch lokale
GefaBspasmen hervorgerufen. Ein Teil der Symptome kann weiterhin, wie wir
schon betont haben, durch eine zugleich bestehende kardiale Insuffizienz ver-
schuldet sein. Das wesentliche pathogenetische Moment dieser beiden Pseudo-
urdmieformen wire also nach Volhard ganz allgemein in Zirkulations-
stérungen gelegen, die lokal oder allgemein, dauernd oder voriibergehend,
plotzlich oder mehr allméhlich sich entwickeln kénnen. Diese Storungen kénnen,
je nachdem, ob mehr das Moment der Gefa3durchlédssigkeit oder der Angio-
spasmus im Vordergrund steht, in der besprochenen Weise die Formen der
Pseudourdmie bedingen. Jedenfalls ist fiir ihr Zustandekommen die Funktion
der Niere von untergeordneter Bedeutung, und dementsprechend verlaufen
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sie meist ohne Zeichen der Schlackenretention. Die echte Urdamie dagegen
ist eine ausgesprochene Toxikose, die nur auf dem Boden der Nieren-
insuffizienz entsteht, wobei die Art des Giftes oder der Gifte zunichst unent-
schieden bleibt. Sicher handelt es sich um EiweiBabkémmlinge, sei es, daB3
eine Retention normaler EiweiBlspaltprodukte vorliegt, sei es, dal3 der bei der
echten Urdmie immer bestehende gesteigerte Eiweillzerfall die Veranlassung zur
Entstehung solcher Gifte gibt.

Diese Formulierung Volhards ist nicht ohne Widerspruch geblieben; so
wurde von Fr. Miiller! die klinische Rubrizierung Volhards abgelehnt, vor
allem aber hat Lichtwitz in sehr beachtenswerten Argumenten dazu Stellung
genommen. Lichtwitz verwirft die Odemtheorie Volhards fiir die Genese
der eklamptischen Urdmie. Vor allem die Periodizitat des Symptomenbildes
erscheint ihm durch ein Hirnédem nicht erklarbar. Es ist durchaus einleuchtend,
wenn er sagt: ,,oder soll die Meinung gelten, dafl das Hirnédem 20—100mal in
24 Stunden kommt und wieder verschwindet, und dafl jedes Neueintreten einen
eklamptischen Anfall auslost 2 Auch das Fehlen der eklamptischen Urdmie
gerade bei Nephrosen mit ihren ausgesprochenen Odemen spricht nicht
fir die Volhardsche Auffassung. Ebensowenig die Moglichkeit der Auslosung
eines eklamptischen urdmischen Anfalls durch starke Gemfitserregung. Licht-
witz sieht, gerade im Hinblick auf die sicher angiospastische Genese der Uramie
bei Sklerosen, das dtiologische Moment der akuten und chronischen Urdmie in
den GefdBverinderungen, denn die ,,Hypertonie, Vasokonstriktion und
lokaler Angiospasmus sind offenbar nahe verwandte und ganz zusammen-
gehérende Zustinde. Es ist auch gar keine Frage, daBl durch eine Ischimie
auf angiospastischer Grundlage ein Hirnédem entstehen kann. Jede Sauerstoff-
drosselung eines Organs fiihrt zu einer Sduerung und damit zu einer vermehrten
Quellung. Dabei mufl immer beriicksichtigt werden, dafl, wie die mehrfach
erwihnten Kroghschen Untersuchungen gezeigt haben, eine Anderung des
Lumens der Kapillaren auch eine solche der Permeabilitit derselben mit sich
bringt. Also auch die Hirndrucksymptome sind allein auf Grund von Angio-
spasmen sehr wohl in ihrer Entstehung erklarbar. Auch die giinstige Wirkung
der Lumbalpunktion in vielen Féllen von eklamptischer Urdmie spricht keines-
wegs gegen das primédre Moment des Angiospasmus. Lichtwitz hat zweifels-
ohne Recht, daf3 die Druckentlastung unbedingt dilative Gefafireaktionen im
Gefolge haben muBl. Lichtwitz kommt so zu einer unitarischen Auffassung
der Pathogenese der Urdmie, die sehr viel fiir sich hat. ,,Ich sehe weder eine
Notwendigkeit noch die Berechtigung, die akute und die chronische Uramie
auf verschiedene pathogenetische Bedingungen zuriickzufiihren. Solange wir
iiber die Chemie und die Angriffsweise des Giftes oder der Gifte nichts wissen,
sind alle Erscheinungen in der einheitlichen Auffassung unterzubringen, dafl
ein auf die Arterien und auf die Ganglienzellen wirkendes Gift bei akutem Ein-
fallen andere Krankheitserscheinungen macht als bei langsamem Einschleichen.
Es ist fraglos, daB in dieser einfachen Formulierung von Lichtwitz etwas Be-
stechendes liegt und viele Tatsachen dafiir sprechen. Es ist auch ebenso zu-
zugeben, daB ein und dasselbe Gift, je nachdem es rascher oder langsamer zur
Wirkung gelangt, verschiedene nervése Zustandsbilder erzeugen kann. Wir
kommen darauf spiter wieder zuriick. Nun ist es ganz selbstverstdndlich, daf}
jede GefiaBreaktion, auch darin stimme ich Lichtwitz unbedingt zu, eine
,,stoffliche Grundlage‘ haben muB. Damit kommen wir wieder zur Frage der

1 Verh. Ges. dtsch. Naturforsch., Meran 1905 — Bezeichnungen und Begriffsbestim-
mungen auf dem Gebiet der Nierenerkrankungen. Berlin 1917.
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Uramiegifte. Von Pfeiffer! wurde auf die Ahnlichkeit der Symptomenbilder
des anaphylaktischen Shocks, des Verbrennungstodes, der Pepton- und Hémo-
lysinvergiftung und der photodynamischen Lichtschddigung mit der Urdmie
hingewiesen. Bei allen diesen Vorgéingen kommt es zur Entstehung von Plasma -
giften und eines gesteigerten parenteralen EiweiBzerfalls. Man hat in
diesem Sinne die Urdmie als eine EiweiBzerfallstoxikose bezeichnet. Sichere
Beweise dafiir liegen aber nicht vor. Andererseits wissen wir, da gerade die
bei der Urdmie vorhandene Harnstoffstauung zu einer Stoffwechselsteigerung
fiithrt. Auch ist bekannt, daB bei der Umkehrbarkeit vieler intermediirer Pro-
zesse die Verschiebung nach einer Seite zu die Stoffwechsellage aus dem Gleich-
gewicht bringen kann in der Weise, dafl Nebenwege des Abbaues beschritten
werden. So kénnte es bei dem Eiweilabbau zu einer Stérung der Desaminierung
kommen und zur Bildung giftiger Amine. Sicher ist der gesteigerte Eiweil3-
zerfall, der immer bei der echten Uramie nachweisbar ist, und den raschen
Muskelschwund bedingt, fiir die Entstehung der Urdmie nicht bedeutungslos.
Auch scheint der Harnstoff doch nicht so ganz ungiftig zu sein, bezogen auf
die Mengen, wie sie bei der Urdmie vorkommen, als vielfach geglaubt wird?.
Der Harnstoff wird, um so mehr, wenn er im Blute vermehrt ist, durch den
Schweil, Speichel, Magen-Darmsaft und die Galle ausgeschieden. Becher
denkt an eine bakterielle Umwandlung desselben im Darm in das giftige kohlen-
saure und karbaminsaure Ammon, und sieht in dieser Zersetzung des
Harnstoffs das Wesentliche seiner Giftwirkung.

Die wertvollen Untersuchungen Bechers® aus der Volhardschen Klinik
haben die Bedeutung der Darmvorgéinge fir die Urdmie in ein neues Licht
gestellt. Schon friiher haben wir 6fters Gelegenheit gehabt, auf diese ausgezeich-
neten Arbeiten Bechers zu sprechen zu kommen. Becher konnte zeigen, daB
gerade bei der chronischen Niereninsuffizienz schon friihzeitig Phenol, Indol
und andere aromatische, im Darm entstehende Abbauprodukte be-
trachtlich im Blut und in den Geweben, nicht aber im Liquor retiniert
werden. Ganz anders verhilt sich die Niereninsuffizienz der akuten Nephritis,
hier sind bei hohem Reststickstoff- und Harnstoffgehalt die Blutphenole und
Indikan gar nicht oder kaum vermehrt. Auch die Harnfarbstoffe, bei denen
es sich groBtenteils um aromatische Korper handelt, werden bei der akuten
Nephritis ausgeschieden, bei der chronischen Nephritis aber in Form ihrer
Chromogene zuriickgehalten. Deshalb findet man bei der chronischen
Niereninsuffizienz eine deutliche Diazo- und Urochromogenreaktion im Blute.
Die chronisch erkrankte Niere scheidet also die Farbstoffe nicht nur nicht ge-
niigend aus, sondern sie hat auch die Féhigkeit verloren, die Chromogene
in die eigentlichen Farbstoffe umzuwandeln. So entsteht der sehr helle,
kaum gefirbte Schrumpfnierenharn. Becher konnte bei chronischer Nieren-
insuffizienz im Blut Phenol, Kresol, Diphenole und aromatische Oxysduren
nachweisen — der groBere Teil des Gesamtphenols bestand aus p-Kresol —,
wihrend diese Stoffe im normalen Blute nicht oder in weit geringerer Menge
vorhanden sind. Der Parallelismus zwischen Blutphenolen und echt
urdmischen Symptomen ist nach Becher strenger als zwischen letzteren
und dem Harnstoff, der Harnsdure und dem Kreatinin, d. h. dem Reststick-
stoff. Zudem zeigt das Bild der chronischen Phenolvergiftung sehr viel Gemein-
sames mit dem der echten Urdmie. Becher konnte auch zeigen, dafl im Blute
bei chronischer Niereninsuffizienz fliichtige Amine vorhanden sind. Die stark

1 Zit. nach Volhard.
2 Becher, Zbl. inn. Med. 1924, Nr 13 — Dtsch. Arch. klin. Med. 128 (1918).
3 Zusammenfassung im Zbl. inn. Med. 1925, Nr 17.
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toxische Wirkung solcher Amine ist bekannt, und zwar schon in kleinen Gaben.
Die Amine miiliten sich in der Reststickstoffreaktion nach Abzug des Harn-
stoffs vorfinden, dem sog. Residualstickstoff. Da sie schon in sehr kleinen
Mengen wirksam sind, braucht ihre Anwesenheit, wenn wir auch Amine nicht
fliichtiger Natur annehmen, sich nicht in einer deutlich nachweisbaren Erhshung
des Rest-N auszudriicken. Es wire so letzten Endes nach Becher die echte
Urémie eine ,intestinale Autointoxikation®, fiir die, abgesehen vom
Harnstoff, die Retention der bakteriellen Abbauprodukte der Amino-
séduren, vor allem der im Darm entstehenden aromatischen Féaulnispro-
dukte, an erster Stelle verantwortlich zu machen sein wiirden. ,,Das Coma
uraemicum konnte man ein Coma aromaticum im Gegensatz zum Coma
aliphaticum oder diaceticum bei Diabetes nennen.“ Es handelt sich also zweifel-
los um eine Vielheit von Urdmiegiften. Inwieweit darunter auch solche sind,
welche die Blutdrucksteigerung hervorrufen, ist unentschieden, fiir die phenol-
artigen Korper scheint es nach Becher nicht zuzutreffen. Dal aber unter den
Aminen Stoffe mit derartiger Wirkung vorhanden sein konnen, ist durchaus
mdoglich.

Wie mannigfaltig die Pathogenese der Urdmie sich gestaltet, geht weiter
daraus hervor, daB auch Anderungen des Stoffwechsels nachgewiesen sind.
Nach den Untersuchungen Zondeks und seiner Mitarbeiter® ist der Blutkalk
bei der Urdmie vermindert, und nach Fetter? sind die anorganischen Phos-
phate im Blute stark vermehrt. Derartige Verschiebungen in den Mineral-
bestandteilen des Blutes sind sicher fiir die Urémie nicht bedeutungslos, wissen
wir doch, wie gerade die Tatigkeit des Zentralnervensystems durch die Relation
einzelner Tonen regulatorisch nachhaltig beeinfluBt wird. Auch die Untersuchun-
gen von H. Straub? und seiner Schule iiber das Vorhandensein einer Azidose
bei schweren Nierenerkrankungen sind von besonderer Wichtigkeit. Bei Urédmi-
schen kann die alveoldre Kohlensdurespannung so stark abfallen, wie im diabeti-
schen Koma. Es handelt sich also um eine Storung des Sdure-Basen-Gleich-
gewichts. Es kommt zu einer Verdringung des Bikarbonations durch nicht
fliichtige Sduren. Diese Azidose bedingt die grofle Atmung. Bei derartig de-
kompensierten Nierenkranken hat die Niere nicht mehr die Fihigkeit, sich der
verschiedenen Zusammensetzung der Nahrung entsprechend durch Anderung
der Urinreaktion anzupassen. Infolgedessen wird die Blutreaktion abhéingig von
der Nahrungszufuhr und dem Stoffumsatz, die Konstanz des Sdure-Basen-
Gleichgewichts geht verloren, ein Zustand, den Straub als Poikilopikrie
bezeichnet. Dabei sind zweierlei Typen zu unterscheiden. Straub und Meier
fanden in zahlreichen Fillen von Nierenerkrankungen eine herabgesetzte Xohlen-
s#urebindungsfihigkeit des Blutes, eine Hypokapnie, also eine Verschiebung
der Blutreaktion nach der sauren Seite. In diesen Fillen ist die Dyspnoe durch
die primére Blutverinderung bedingt, es handelt sich also um eine ,hdmato-
gene Dyspnoe“. Gerade diese Form der Dyspnoe durch Hypokapnie ist nach
Straub die eigentliche ,,urimische Dyspnoe. Im Gegensatz dazu gibt es aber
Fille, in denen durch starke Uberventilation bei Herabsetzung der Kohlensiure-
spannung die Kohlensdurebindungskurve hyperkapnisch verlduft, also sogar
eine Verschiebung der Blutreaktion nach der alkalischen Seite vorhanden ist.
Diese Form der Dyspnoe, bei der also durch die Atmungsregulation die Azidose
kompensiert oder sogar iiberkompensiert ist, bezeichnet Straub als ,zere-
brales Asthma der Hypertoniker. Sie muBl also durch Kreislaufstérungen,
im Bereiche des Atemzentrums bedingt, aufgefaBt werden. Welcher Art die

1 Z. klin. Med. 99 (1923). 2 Arch. int. Med. 31 (1923).
3 Zusammenfassende Darstellung in Erg. inn. Med. 25 (1924).
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Sauren sind, die in den Fillen von Hypokapnie zu einer Verdringung von Bi-
karbonat und Chloriden aus dem Blute fiihren, ist nicht sicher bekannt. Nach
Becher spielen hierbei die Oxysduren und vor allem die Phosphorsédure
die Hauptrolle. Es handelt sich also bei der echten Urémie um eine summa-
rische Vergiftung, deren einzelne Komponenten nur zum Teil wahrscheinlich
gemacht sind. Als solche pathogenetische Momente kommen in Betracht Ver-
inderungen im Ionengehalt des Blutes, ein gesteigerter Eiweillzerfall,
eine toxische Wirkung des Harnstoffs, durch dessen Zersetzung in karb-
amin- und kohlensaures Ammoniak, Gifte, Welc.he durch bakterielle Zer-
setzung der Aminosduren, im besonderen der aromatischen Aminoséuren
im Darm, entstehen, damit in Zusammenhang steht das Auftreten der urdmi-
schen Azidose. Weiterhin spielt die Retention von Aminen, iiber deren
chemische Natur wir nichts Niheres wissen, eine Rolle. Kommen wir nun auf
die Lichtwitzsche Vorstellung von der pathogenetischen Einheit der Urdmie-
formen zuriick, so scheint uns auf Grund der Becherschen Untersuchungen
diese Anschauung doch zweifelhaft geworden, so sehr in dieser Hinsicht eine
Vereinfachung zu begriilen wére. Die Tatsache, daf bei der akuten Nephritis,
die vorwiegend zur eklamptischen Urémie fiihrt, eine Retention von Phenolen
im Blute, im Gegensatz zur chronischen echten Urédmie, nicht nachweisbar ist,
spricht fiir die dualistische Lehre Volhards. Andererseits méchten wir auch
mit Lichtwitz fiic den gesteigerten Hirndruck der Krampfurémie den Angio-
spasmus an erster Stelle verantwortlich machen, wie das im vorstehenden
schon dargelegt wurde. Aber auch da geben wir Lichtwitz Recht, dal dieses
mechanische Moment nicht als letzte Ursache betrachtet werden kann, sondern
daB eine derartige GefilBreaktion ein bedingendes Agens voraussetzt. Da-
mit kommt man aber auch fiir die eklamptische Urdmie letzten Endes atiologisch
zur Forderung eines toxischen Faktors. Stellt man sich iiberhaupt auf den
Standpunkt von der Bedeutung extrarenaler Faktoren, so mufl zugegeben
werden, daB ein und dieselbe Toxikose klinisch verschieden verlaufen kann, je
nachdem die Noxe rasch oder langsam einwirkt, und je nachdem eine Nieren-
insuffizienz vorliegt oder nicht. Damit wiirde man sich wieder der unitarischen
Auffassung von Lichtwitz ndhern. Man sieht, wie unsere noch sehr liicken-
haften Kenntnisse zur Zeit noch alle Méglichkeiten zulassen. Es ist unter diesen
Umsténden ausgeschlossen, sich heute schon ein bestimmtes Urteil zu bilden,
bevor nicht weitere Untersuchungen nach der einen oder anderen Richtung
den Weg zeigen.

Uber den Blutdruck, die Hochdruckkrankheit® und die
Systematik der Nierenerkrankungen.

Der Blutdruck, und zwar interessiert uns hier nur der maximale oder
systolische Druck, zeigt schon physiologischerweise erhebliche Schwan-
kungen. Normalerweise besitzt das GefiBlsystem einen gewissen Tonus, eine

1 Zusammenfassende Darstellungen: Aufrecht, Zur Pathologie und Therapie der dif-
fusen Nephritiden. Berlin 1918. — v. Bergmann, Jkurse arztl. Fortbildg, Febr. 1924. —
Durig, Der arterielle Hochdruck. Referat Verh. dtsch. Ges. inn. Med. 1923. — Fahren-
kamp, Hypertonie. Erg. Med. 5 — Die psychophysischen Wechselwirkungen bei den
Hypertoniekranken. Hippokrates-Verlag 1926. — Frey, Die himatogenen Nierenkrank-
heiten. Erg. inn. Med. 18 (1920). — Geigel, Die klinische Bedeutung der Herzgréfle und
der Blutdruck. Ebenda 20 (1921). — Glaser, Innervation der BlutgefaBe, in L. R. Miiller,
Die Lebensnerven. Berlin 1924. — Hasebrock, Uber den extrakardialen Kreislauf des Blutes.
Jena 1914. — Horner, Der Blutdruck des Menschen. Wien-Leipzig 1913. — Kahler,
Die Blutdrucksteigerung, ihre Entstehung und ihr Mechanismus. Erg. inn. Med. 25 (1924).
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tonische Mittellage. Das GefdBsystem paBt sich dadurch dem Blutvolumen an.
Fiir ein tonusloses, maximal erweitertes Gefafsystem wiirde die normale Blut-
menge zu klein sein, und die Folge wire, daB ein solcher Mensch sich in sein
eigenes Gefalsystem, vor allem in das méchtige GefalBgebiet des Abdomens,
verbluten wiirde. Diese mittlere Tonuslage scheint aber optimal, um im ge-
gebenen Falle moglichst rasch nach beiden Seiten hin zu reagieren, sowohl im
Sinne einer weiteren Verengerung als einer Erweiterung. Nach Nicolail ist
der Blutdruck aufzufassen als die vom Herzen erzeugte und durch das Blut
iibertragene Wandspannung der Arterien. Der Blutdruck ist damit zunéchst
vom Herzen selbst abhingig, ndmlich von der Herzkraft, der Schlagfrequenz
und dem Schlagvolumen, aber ebenso von der Blutmenge, und vor allem
von den Widerstéinden in der Peripherie, die durch die Elastizitdt der
Arterienwinde und den Druck im kapillaren und vendsen System jeweils ge-
geben sind. Ob die Viskositét des Blutes eine Rolle spielt, ist zweifelhaft. Dal3
physiologischerweise durch das Widerspiel dieser vielen Faktoren grofere, linger
dauernde Druckschwankungen vermieden werden, beruht auf einem kompli-
zierten nervosen Regulationsmechanismus. Die Frage der Gefaflinner-
vation ist noch nicht eindeutig geklirt. Die Anderung der GefiBweite unter-
steht vor allem dem autonomen Nervensystem. Wir wissen, daf} die Verengerung
der Gefille durch sympathische Nerven erfolgt. Ob aber diesen Vasokonstrik-
toren antagonistisch wirkende Vasodilatatoren gegeniiberstehen, ist noch keines-
wegs entschieden. Da die Vasokonstriktoren unter dauernder zentraler Erregung
stehen, wodurch der oben erwihnte physiologische Tonus des GefdBsystems
garantiert wird, so bedingt jede Herabsetzung dieses Tonus oder die Durch-
schneidung eines GefiBnerven immer eine Vasodilatation. Es ist durchaus
wahrscheinlich, dafl normalerweise die GefaBerweiterung immer nur durch Nach-
lassen dieses Tonus erfolgt, so daB fiir die Forderung eigener gefaBerweiternder
Nerven kein Grund vorliegt. Nun ist aber gezeigt worden, daf die Durch-
schneidung hinterer Riickenmarkswurzeln, und ebenso die kiinstliche Reizung
des peripheren Stumpfes derselben, mit einer GefiBerweiterung einhergeht. Es
sind also sensible Nerven, in denen der dilatorische Reiz verlduft, und da es
sich bei diesen Nerven um afferente Fasern handelt, so hat man diese Art der
Erregung als antidrom bezeichnet. Die in diesen somatischen Nerven ver-
laufenden dilatorischen Erregungsvorginge zeigen aber doch erhebliche Ab-
weichungen von den bekannten Gesetzen nerviser Erregung. Sie sind charakteri-
siert durch eine auffallend lange Latenzzeit und eine sehr lange Nachwirkung.
Es muB deshalb zweifelhaft erscheinen, ob man es wirklich mit einem physio-
logischen Geschehen zu tun hat und nicht nur mit durch das Experiment
gesetzten kiinstlichen Bedingungen. Es ist auch immer zu bedenken, dafl jede

— Kraus, Die Insuffizienz des Kreislaufapparates, in Kraus-Brugsch 4. Berlin-Wien 1925.
— Krehl, Pathologische Physiologie. Leipzig 1923. — Kylin, Die Hypertoniekrankheit.
Berlin 1926. — Lichtwitz, Die Praxis der Nierenkrankheiten. Berlin 1925. — Krogh,
Anatomie und Physiologie der Kapillaren. Berlin 1924. — Munk, Uber Arteriosklerose,
Arteriolosklerose und genuine Hypertonie. Erg. inn. Med. 22 (1922) — Nierenerkrankungen.
Berlin-Wien 1925 — GefaBerkrankungen mit besonderer Beriicksichtigung der Arteriosklerose.
Spez. Path. u. Ther. inn. Krankh., Erg.-Bd. 1 (1928). — Miinzer, GefaBsklerosen. Erg.
Med. 4. — Pal, GefaBkrisen. Leipzig 1905. — Ricker, Sklerose und Hypertonie der inner-
vierten Arterien. Berlin 1927. — Romberg, Lehrb. d. Krankh. d. Herzens u. d. Blutgefafle.
Stuttgart 1925. — Siebeck, Die Beurteilung und Behandlung der Nierenkrankheiten.
Tiibingen 1920. — Tigerstedt, Die Physiologie des Kreislaufes. Berlin-Leipzig 1923. —
Volhard, Die doppelseitige himatogene Nierenerkrankung, im Handb. d. inn. Med. von
Mohr-Staehelin 3. Berlin 1918 — Referat Verh. dtsch. Ges. inn. Med. 1923. — Wenke-
bach, Uber den Mann von 50 Jahren. Wien 1915.
L Nagels Handb. d. Physiol. 2 (1909).
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Nervenreizung eine Beeinflussung des Zellstoffwechsels im Gefolge hat. DaB
aber die dadurch bedingte Entstehung von Stoffwechselprodukten eine
GefiaBreaktion auslésen kann, ist einleuchtend. Wir wissen auch durch die
Untersuchungen von Dale?, daf die Driisensekretion eine GefaBerweite-
rung bedingt, die nicht eine direkte Folge der Nervenreizung ist. Die bisher
angefiihrten Beweise fiir das Vorhandensein sympathischer vasodilatatorischer
Fasern konnen generell von diesen Gesichtspunkten aus erklirt werden. Sicher
spielen derartige, im Organstoffwechsel entstehende intermedidren Produkte fiir
die Tatigkeit der Kapillaren, deren nervése Innervation &ullerst zweifelhaft
ist, die Hauptrolle. Jedenfalls scheinen die Kapillaren ganz anderen Be-
wegungsfaktoren zu unterliegen als die iibrigen Gefille, was schon daraus
hervorgeht, daB sie auf Histamin mit einer Erweiterung reagieren, wihrend die
Arteriolen sich verengern. Bis jetzt scheint mir nur ein stichhaltiger Beweis fiir
das Bestehen geféflerweiternder Fasern vorzuliegen. Durch Reizung der Becken-
nerven gelingt es ndmlich, eine Erweiterung der Corpora cavernosa des Penis
hervorzurufen. Es soll sich dabei um parasympathische Fasern handeln.
Auch die pharmakologische Priifung hat uns in dieser Frage kaum weitergebracht.
Vor allem hat man das typische sympathische Reizgift, das Adrenalin, zur
Entscheidung dieses Problems herangezogen. Im besonderen interessierte die
sog. paradoxe Wirkung des Adrenalins. Ich habe zuerst mit meinem Mit-
arbeiter Proebsting? den experimentellen Beweis erbracht, daBl der Grad der
Wirkungsweise aller GefiBmittel von dem jeweiligen Spannungszustand
der GefiBle abhingt. Dabei konnte auch gezeigt werden, daB ein enges Gefif3-
system eine niedrige Spannung, ein weites Gefifsystem eine hohe Spannung
haben kann. Es ist also Spannungszustand resp. Tonus nicht gleichbedeu-
tend mit GefdBweite. Da dieser Spannungszustand iber die Art der Wirkung
und den Wirkungsablauf der GefdBmittel entscheidet, so kann ein und das-
selbe Mittel bei gleicher Dosis sowohl eine GefiBverengerung als auch eine
GefaBerweiterung hervorrufen. Da wir aber keine Methode besitzen, den Span-
nungszustand zu messen, so leuchtet ohne weiteres ein, daBl das Ergebnis des
pharmakologischen Gefiafiversuches niemals im Sinne einer spezifischen
Nervenbeeinflussung bewertet werden kann. Wir kénnen also zur Zeit nur so
viel sagen, daBl die Gefale eine sympathische Innervation besitzen, die eine
Verengerung bedingt. Die Erweiterung erfolgt in der Regel durch Nachlassen
des Tonus, teilweise auch durch die Wirkung von Stoffwechselprodukten. Fiir
das Bestehen antagonistisch wirkender Dilatatoren liegen aber bis jetzt,
abgesehen von dem einen erwéihnten Falle, keine zwingenden Beweise vor.
Der GefaBtonus untersteht nun einer zentralen Regulation, und zwar be-
stehen mehrere zentrale Vasomotorenzentren. Kines der wichtigsten scheint
in der Gegend des Hypothalamus gelegen zu sein. Jedenfalls konnte Kahler
den Nachweis erbringen, da bei Hemiplegikern, ,,bei welchen der Herd in der
Gegend der Stammganglien oder kaudalwirts von dieser Stelle zu lokalisieren
war, der Blutdruck auf der gelahmten Seite auf druckindernde Reize, im
Gegensatz zur nicht geldhmten Seite, unverindert blieb. Bei hoher gelegenen
Herden reagiert der Blutdruck auf beiden Seiten gleich. AuBerdem findet sich
noch ein kortikales Vasomotorenzentrum in der Gegend der motorischen
Rindenregion, auf dessen Erregung die Blutdrucksteigerung nach psychischen
Affekten zu beziehen ist. Die Existenz des schon von Ludwig in den oberen
Teil der Medulla oblongata verlegten Vasomotorenzentrums ist in letzter
Zeit mehr als fraglich geworden, dagegen bestehen sicher im Riickenmark

1 J. of Physiol. 34 (1906). 2 7. exper. Med. 32 (1923); 41 (1924).
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vasomotorische Zentren. Wir wissen, daBl die nach Halsmarkdurchtrennung
gelahmten Gefdle nach einiger Zeit ihren Tonus deshalb wiedergewinnen. Auch
klinisch ist es bekannt, daf nach Querschnittslasionen in den gelihmten Ge-
bieten noch vasomotorische Effekte auslosbar sind, ausgenommen in dem Haut-
gebiet, das seine Innervation aus dem Lé&sionsherd bezieht. Es handelt sich
nédmlich bei diesen spinalen Vasomotorenzentren um segmentéare Zentren fir
die GefdBinnervation. Wahrscheinlich liegen die Ganglienzellen fiir diese Zentren
im Riickenmark in der Gegend des Seitenhorns. In welchen spinalen Bahnen
diese Gefdfreize verlaufen, wissen wir nicht. Diese spinalen Zentren unterstehen
nun dem Einfluf des erwéhnten Zwischenhirnzentrums. Wir miissen uns also
vorstellen, daB3 dieses Zentrum auf die spinalen Zentren dauernd tonisierend ein-
wirkt, aber je nach Bedarf diesen Tonus variierend reguliert. Kehren wir nun
zunéchst zur Ercérterung des normalen Blutdruckes zuriick, so 148t die soeben
geschilderte, sehr fein abgestufte nervose Regulation des GefdBtonus verstind-
lich erscheinen, daf nicht nur endogene, sondern auch exogene Reize diesen
Regulationsmechanismus weitgehend beeinflussen kénnen. Der normale Blut-
druck zeigt, analog den téglichen Temperaturschwankungen, Tagesvaria-
tionen. Am tiefsten ist der Blutdruck im Schlaf, und zwar 1—2 Stunden nach
dem Einschlafen, er kann bis auf Werte von 85—95 mm Hg absinken. Bezeich-
nenderweise verlduft die Blutdruckkurve im Schlafe sehr konstant. Auch bei
Hypertonikern findet sich diese Senkung, sie kann bis 50 mm Hg gegeniiber
den Tageswerten betragen. Gegen die Morgenstunden steigt dann der Druck
allmahlich an. Wéahrend des Tages geht, auch beim ruhenden Menschen, der
Druck weiter in die Hohe, so dafl die Abendwerte 10—15 mm iiber den Morgen-
werten liegen konnen. Koérperliche Anstrengungen kénnen den Blutdruck
bis zu etwa 70 mm iiber den Ruhewert in die Hohe treiben. Im allgemeinen
ist der Blutdruck beim weiblichen Geschlecht etwas niedriger als beim
ménnlichen. Auch das Lebensalter ist von EinfluB. Im Kindesalter ist der
Blutdruck, wenn wir Mittelwerte zugrunde legen, niedrig, und steigt dann all-
méhlich bis zu den Entwicklungsjahren an, um nach Abschluf} derselben mehrere
Jahrzehnte sich auf gleicher Hohe zu halten und dann mit Eintritt der normalen
Alterserscheinungen weiter zu steigen. Auch psychische Einflisse kénnen er-
hebliche kurzdauernde Steigerungen bedingen. Von besonderer Bedeutung ist
aber die Konstitution. Gerade in den letzten Jahren hat dieser individuelle
Faktor auch fiir die klinische Beurteilung der Blutdruckwerte immer mehr Be-
achtung gewonnen. Die Uberginge zwischen normalem und krankhaftem Ver-
halten sind hier flieBend und die Entscheidung oft schwierig. Von einer nor-
malen Mittellage aus betrachtet, finden wir oft tiefe Werte bei Asthenikern,
hohe Werte, resp. besonders starke Ausschldge bei geringen Belastungen,
bei Vasolabilen. Letztere zeigen héufig auch sonstige Stigmata einer neuro-
pathischen Konstitution. Hier spielen sicher auch endokrine Einfliisse
wesentlich mit. Und so wird die Blutdruckkurve zu einer persénlichen Glei-
chung, die, wie Lichtwitz sehr treffend bemerkt, ,,als Ausdruck der neuro-
endokrinen Lage® zu betrachten ist.

Als weiterer Faktor, der den Blutdruck vor allem im Sinne einer Steigerung
beeinflussen kann, kommt die momentane Stoffwechsellage iiberhaupt in
Betracht. Es ist eine alte Vorstellung, dafl eine eiweiflreiche Erndhrung die
Bedingungen zu einer Hypertonie abgeben kann. Wenn man bedenkt, daf sich
gerade unter bestimmten Eiweiabbauprodukten, den aromatischen Amino-
sduren, tonisierende Stoffe oder vielfach die Ausgangsprodukte zu solchen vor-
finden, so wird man diesem Gedanken die Berechtigung nicht absprechen kénnen,
um so weniger, als auch die klinische Erfahrung in diesem Sinne spricht.
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Besonders wichtig scheint es mir zu sein, da8 die Milchsédure tonisierende Eigen-
schaften hat. Frey und Hagemann® konnten zeigen, daB kleine Mengen von
Milchséure, ebenso von Harnstoff und Ammoniaksalzen, in die periphere Zirku-
lation, z. B. in die Arterie des Hinterbeins eines Kaninchens eingefiihrt, den
Blutdruck steigern. Nach Durchschneidung der zu dieser Extremitét fiihrenden
Nerven blieb dieser Effekt aus. Es ist also moglich, durch einen peripheren
chemischen Reflex eine Reizung der vasomotorischen Zentren hervorzurufen.
Erinnert man sich, wie ubiquitir bei jedem Zellstoffwechsel, vor allem aber bei
der Muskeltitigkeit, die Milchsdure als normales, intermediires Produkt auf-
tritt, und wie leicht sich dabei Abweichungen von der Norm zeigen kénnen, so
wird man auch dem einzelnen Organgeschehen fiir die Vasoregulation Be-
deutung zuerkennen miissen.

Die Faktoren, welche schon normalerweise einen Einflul auf den Blutdruck
ausiiben, sind also sehr mannigfaltig. Zum Teil handelt es sich nach dem Ge-
sagten um endogene, unabénderliche Wirkungen, die durch das Individuum
schlechthin gegeben sind, zum Teil um exogene, abzuindernde Beeinflus-
sungen. Das ist fiir die Feststellung des Blutdruckes von Wichtigkeit. Die
richtige Beurteilung desselben erfordert vom Arzte die genaue Kenntnis aller
ihn variierenden Faktoren und damit sowohl die richtige Einschitzung der von
Fall zu Fall gegebenen endogenen, als auch die mdéglichste Ausschaltung aller
exogenen, variablen Einflisse. Der Blutdruck hat also, wie alle vegetativen
Funktionen, ein durchaus individuelles Geprige. Und so folgt, da8 es einen
fiir alle giiltigen Normaldruck nicht geben kann, sondern nur ein Intervall von
normalen Durchschnittswerten, das auf Grund zahlreicher Messungen an Ge-
sunden gewonnen wurde. Diesseits und jenseits dieses Intervalls schlieBen sich,
wenig scharf abgegrenzt, die anormalen Druckwerte an, wie wir sie im Rahmen
bestimmter klinischer Symptomenbilder vorfinden. Von diesen Gesichtspunkten
aus sind Angaben iiber normale Druckwerte zu beurteilen. Im allgemeinen
liegen bei gesunden jugendlichen Individuen die systolischen Drucke zwischen
95—135 mm Hg, bei Personen tiber 40 Jahre zwischen 145—155 mm Hg. Werte
iiber 160 mm Hg sind nicht mehr als normal zu betrachten. Selbstverstindlich
muB dabei vorausgesetzt werden, dafl die Messung nach allen Kautelen durch-
gefiihrt wurde. Sie mufl in den Morgenstunden bei kérperlicher und seelischer
Ruhe und nicht direkt nach Einnahme einer Mahlzeit und woméglich im Liegen
vorgenommen werden. Auch soll man sich nicht mit einem einmaligen Druck-
wert begniigen. Fiir viele vasolabile Individuen geniigt schon die Manipulation
der Druckmessung, um den Druck im Beginn in die Hohe zu treiben. Beruhigt
sich der Patient dann wihrend der 6fteren Wiederholung der Messung, so sieht
man den Druck allméhlich bis zu seinem normalen Niveau absinken. Eine ein-
malige Messung wiirde also in solchen Fillen zu hohe Werte vortduschen. Wenn
bei einer akuten Nierenerkrankung ein Druck von 140 mm Hg festgestellt wird,
so kann dieser Druck schon betrachtlich krankhaft gesteigert sein, wenn nim-
lich der betreffende Patient in gesunden Tagen nur einen Druck von 100 mm Hg
hatte. Man miifite eigentlich von jedem Menschen seinen Normaldruck wissen,
um den Wert unter krankhaften Bedingungen eindeutig beurteilen zu kénnen.
Die oben genannten Normalwerte sind also von Fall zu Fall mit grofter Vor-
sicht zu betrachten. Auf die Methode und die Kritik der Blutdruckmessung
kann hier nicht eingegangen werden, diesbeziiglich muf} auf die diagnostischen
Lehrbiicher verwiesen werden.

In den letzten Jahren ist durch die grundlegenden Arbeiten von Krogh
und seiner Schule der Kapillarkreislauf in den Mittelpunkt des Interesses

1 Z. exper. Med. 25 (1921).
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geriickt. Er wird uns spiter noch genauer beschéftigen. Was uns hier zunéichst
wissenswert erscheint, das ist der Kapillardruck. Von Kylin wurde eine
Methode der unblutigen Kapillardruckmessung ausgearbeitet, wir weisen dies-
beziiglich auf seine eingangs erwahnte Monographie hin. Die Methode arbeitet
mit Fehlerquellen, die bei den gegebenen anatomischen Verhiltnissen der
Kapillarstromung wohl kaum vermeidbar sind. Meiner Ansicht nach leistet
aber die Methode das, was man zur Zeit von ihr erwarten kann. Jedenfalls ist
es klinisch von grotem Interesse, dal es chronische Hypertonien gibt, bei
denen der Kapillardruck sich kaum #&ndert, und solche, bei denen der
Druck in den Kapillaren sehr stark in die Héhe getrieben ist. Das
ist pathogenetisch von ganz besonderer Bedeutung, wie wir noch sehen wer-
den. Der Kapillardruck wird in Millimeter Wasser ausgedriickt. Die normalen
Druckwerte liegen nach Kylin im Bereiche von 80—200 mm H,0. Die Druck-
schwankungen sind bei ein und demselben Individuum relativ gering, und
im Gegensatz zum arteriellen Druck haben Nahrungsaufnahme, Schlaf
und Wachsein nach Rominger! keinen ausgesprochenen Einflufl auf den
Druck. Es ist auch bemerkenswert, daf der Kapillardruck im Alter eben-
falls nicht in die Hohe geht. Es zeigt sich also auch darin, daBl der Kapillar-
kreislauf biologisch eine Selbsténdigkeit besitzt gegeniiber dem arteriellen
System.

Uberlegen wir nun, welche Faktoren, zunichst theoretisch betrachtet, den
Blutdruck steigern konnen, so werden wir sagen miissen, daf3 die Bedingungen
dazu sowohl durch Alterationen jeden Teiles des gesamten Kreislaufsystems
selbst, als auch durch quantitative und qualitative Anderungen seines Inhalts
gegeben sein konnen. Wir kénnen so nach Kahler eine Hypertonie entstanden
denken:

1. durch gesteigerte Arbeit des Herzens,

2. durch Vermehrung der Blutmenge und der Viskositdt des Blutes,

3. durch Erhohung des Widerstandes in den peripheren Gefdflen.

Eine vermehrte Herzarbeit kann eintreten durch Zunahme der Pulsfre-
quenz resp. des Schlagvolumens. Sicher spielen aber diese Anderungen der
Herzarbeit fiir die Blutdrucksteigerung keine wesentliche Rolle, da sie physio-
logischerweise durch das Vasomotorenspiel in der Peripherie regulatorisch beant-
wortet werden. Mehr Bedeutung koénnte in dieser Hinsicht der Vermehrung
der Blutmenge zukommen. Wenn Lichtwitz Recht hat, daf} vor allem im
Beginn einer akuten Nierenentziindung eine echte Plethora vorkommen kann,
dann ist sie wenigstens als unterstiitzendes Moment einer Blutdrucksteigerung,
wie auch Volhard glaubt, sicher in Betracht zu ziehen. Anhaltspunkte fiir die
Bedeutung einer Viskositétsvermehrung liegen nicht vor. Theoretisch konnte
auch eine Beeinflussung des Kontraktionsvermogens des Herzens, also eine rein
inotrope Wirkung, zu einer Hypertonie beitragen, nur sind wir nicht in der
Lage, in diesem Sinne die Herzkraft klinisch zu bestimmen. Es ist aber doch
zu bedenken, daf unter klinischen Bedingungen die Verhiltnisse wesentlich
anders liegen als im Experiment. In dem Moment, wo die periphere Vaso-
motorenregulation versagt und sich Widerstdnde im Kreislauf ausbilden, kann
der Blutdruck nur dann ansteigen, wenn die Herzarbeit vermehrt wird.
Diese Mehrleistung des Herzens als mitbedingender Faktor der Hyper-
tonie ist jedoch dann ein sekundirer Effekt. Damit kommen wir zu dem
ausschlaggebenden pathogenetischen Moment der Blutdrucksteigerung, namlich
der Widerstandsvermehrung im peripheren Kreislauf. Es leuchtet ein,

1 Klin. Wschr. 1922 — Arch. Kinderheilk. 73 (1923).
Stuber, Klinische Physiologie. III. 24
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daB hier wieder verschiedene Moglichkeiten gegeben sind. Zunichst kann eine
Elastizitdtsverminderung der Arterien den Blutkreislauf erschweren. Aber
gerade bei der Arteriosklerose ist, wie Romberg betont, in der Mehrzahl der
Fille der Blutdruck normal. Es kommt sicher auf die Schwere und die Aus-
dehnung des Prozesses an, vor allem auch darauf, ob die kleineren Arterien,
die Arteriolen, mitbefallen sind. Eine Drucksteigerung wird unter diesen
Umstédnden besonders auftreten, wenn das Lumen dieser GefiBle verengt ist,
wie das schon von Moritz! betont wurde. Derartige Verengerungen des Gefa (-
lumens kénnen durch anatomische Verdnderungen, wie Intimasklerose und
Mediahypertrophie, aber ebenso durch funktionelle Momente, wie eine Tonus-
steigerung, verursacht sein. Gerade das letztere Moment tritt pathogenetisch
immer mehr in den Vordergrund. Die friither schon betonte Tatsache, dafl das
GefiBsystem unter einem konstanten Reiz von den vasomotorischen Zentren
aus steht, weil fiir ein tonusloses GefdBsystem unsere Blutmenge zu klein wire,
setzt fiir jeden Mehrbedarf an Blut, wihrend der Titigkeit bestimmter Organe,
einen rasch sich einstellenden nervésen Reflexmechanismus voraus. Man hat so
von einem ,,Gleichgewichtsgesetz’ gesprochen in der Vorstellung eines
Antagonismus zwischen Gefiflen der Haut und denen der inneren Organe.
Bei Mehrforderung von Blut von seiten der inneren Organe wahrend gesteigerter
Tatigkeit sollten sich die Gefdfle derselben erweitern und dementsprechend
kompensatorisch die HautgefiBe verengern, um den Blutdruck normal zu halten.
Dieser Reflexmechanismus ist unter entgegenstehenden Bedingungen natiirlich
umkehrbar. Auch andere GefidBgebiete werden funktionell einander gegeniiber-
gestellt, so z. B. sollen die Gefae von Haut, Gehirn und Nieren dem GefdB3-
gebiet des Splanchnikus gegeniiber antagonistisch arbeiten. Bei Arterio-
sklerotikern soll vor allem dann der Blutdruck gesteigert sein, wenn das
Splanchnikusgebiet mitergriffen ist. Zweifelsohne gibt es aber auch arterio-
sklerotische Hypertonien ohne Splanchnikussklerose. Auch eine funktionelle
Verengerung der SplanchnikusgefiBe wurde als besonders tonisierendes Moment
herangezogen, weil im Tierexperiment der Blutdruck weitgehend vom Splanch-
nikus beherrscht wird. Es ist aber sehr zweifelhaft geworden, ob diese tier-
experimentellen Erfahrungen voll und ganz auf die menschliche Pathologie iiber-
tragbar sind. Gerade das fiir solche Experimente mit Vorliebe verwandte Kanin-
chen mit seiner iiberragenden Bedeutung der Bauchorgane mahnt zur Vorsicht
mit Analogieschliissen. Auch wurde von O. Miiller und Krehl auf die so sehr
verschiedene Entwicklung der HautgefédBe bei den Versuchstieren und dem
Menschen hingewiesen. Und so diirfte die Ansicht von Krehl wohl richtig sein,
daB beim Menschen neben der Verengerung der Splanchnikusgefifle auch eine
solche der Hautgefa3e fiir die Hypertonie von Bedeutung ist.

Damit derartige Lumenverengerungen der Arterien, einerlei ob anatomisch
oder funktionell bedingt, zu einer Hypertension fiihren, miissen sie sich aber
auf das gesamte Gefalsystem oder doch zum mindesten auf gréBere Be-
zirke desselben erstrecken. Daf} unter diesen Bedingungen auch Verenge-
rungen des Kapillarsystems fiir die Blutdrucksteigerung von Bedeutung
sein konnen, ist fraglos. Wir mochten uns aber doch, vor allem auf Grund
unserer eigenen oben erwahnten Untersuchungen, der Ansicht derjenigen Autoren
anschliefen, die in der Lumeneinengung des prakapillaren Teiles des arteriellen
Systems das wesentliche Moment der Drucksteigerung erblicken. Es be-
steht also die zuerst von Moritz vertretene Anschauung zu Recht, daB eine
Hypertension immer dann auftritt, wenn das normale Vasomotorenspiel

1 Handb. d. allg. Path. von Krehl-Marchand Il 2 (1913).
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regulatorisch versagt. Von diesem Gesichtspunkt aus miite auch eine
ungeniigende Erweiterung zu einer Drucksteigerung fithren kénnen. Das
wire besonders dann der Fall, wenn, wie das von Hasebrock und Rehfisch
geschieht, den Arterien eine aktive Systole und Diastole zugesprochen wird.
Es liegen aber keine zwingenden Beweise fiir das Bestehen eines ,,peripheren
Herzens* vor.

Nimmt man, wie die Mehrzahl der Autoren, als pathogenetisches Moment
fir die Hypertension eine allgemeine Gefaflkonstriktion an, so ist die
néichste Frage nach deren Ursache. Erinnert man sich des friiher tiber die vaso-
motorische Innervation Gesagten, so wird eine Hypertonie vor allem dann ent-
stehen, wenn es zu einer Reizung der zerebralen Zentren kommt. Eine Er-
regung spinaler Zentren kann wegen ihrer rein segmentédren peripheren Ver-
sorgung keine Drucksteigerung bedingen, vorausgesetzt, daB die periphere
Regulation im iibrigen noch anspruchsfihig ist. Das Postulat einer zentralen
Vasomotorenerregung fiir die Hypertonie schliet das psychische Moment ein.
Solange man jede Hypertonie ohne nachweisbaren Organbefund als renal be-
dingt ansah, war dafiir wenig Platz. Heute stehen wir aber auf einem wesent-
lich anderen Standpunkt. Ich glaube nicht, daB man zuviel sagt, wenn man
einen grofen Teil der Fille von ,,essentieller Hypertonie als auf nervésem
Wege entstanden ansieht. Die Tatsache, daB in der Regel im weiteren Verlauf
dieser Hypertonieform anatomische Lisionen der Gefile auftreten, spricht
keineswegs gegen die nervise Genese. Es wird dadurch nur bestétigt, daB friih-
zeitig abnorm stark funktionell belastete Organe, besonders noch, wenn sie
wenig widerstandsfahig sind, auch frithzeitig Abnutzungserscheinungen
zeigen. Aber ebenso wird man auch zugestehen miissen, da3 diese zerebralen
Zentren von der Peripherie aus reflektorisch in einen Reizzustand versetzt
werden konnen. Dazu gehort die Hypertonie bei Schmerzanfillen (GefaBkrisen
Pals). Auch die dauernde Hypertonie bei Nephritis wird vielfach als
reflektorischer Vorgang, ausgehend von der erkrankten Niere (Volhard),
aufgefafit. Die schon erwihnte Reflexhypertonie Freys gehort ebenfalls hier-
her. Mannigfaltig sind die Reizméglichkeiten der vasomotorischen Zentren durch
chemische Stoffe. Schon lange wissen wir das von der Kohlensédure. Auch
die ,,Hochdruckstauung®” Sahlis wurde als CO,-Reiz des Vasomotoren-
zentrums infolge Versagen der Herzkraft aufgefafit. Wir wissen aber, dafl die
kardiale Dyspnoe nicht generell zu einer Erhohung der CO,-Spannung des Blutes
fiihrt, es ist deshalb sehr fraglich, ob iiberhaupt die Kohlenséure bei dem Zustande-
kommen der Hochdruckstauung eine Rolle spielt. Viel wahrscheinlicher sind es
bei diesen Stauungsprozessen Stoffwechselstérungen, die zu Produkten
ungeniigender Verbrennung Veranlassung geben, wobei letztere die toni-
sierenden Faktoren abgeben. Ihre Wirkung kann ebenso zentral wie peripher
erfolgen. Bei der Suche nach chemischen Substanzen als Erreger der nephri-
tischen Hypertonie kehren all die Stoffe wieder, die fiir die Odem- und
Urdmiegenese herangezogen worden sind. Um Wiederholungen zu vermeiden,
sei auf die entsprechenden Abschnitte verwiesen. Es ist aber bis jetzt nicht
gelungen, solche pressorisch wirkenden Stoffe sicher nachzuweisen. Zunéchst
kann es sich um Produkte des normalen Stoffwechsels handeln, die infolge
der Niereninsuffizienz zuriickgehalten werden (,,Retentionshypertonie®),
andererseits ist die Entstehung toxischer Produkte in der erkrankten
Niere durchaus im Bereiche der Moglichkeit. Wahrscheinlich handelt es sich
um stickstoffhaltige Korper, die aber nicht unbedingt mit der Rest-N-
Fraktion identisch zu sein brauchen. Sicher spielt das Adrenalin keine
Rolle. Wir glauben auch nicht an die sog. Sensibilisierung des Adrenalins durch

24*
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peptonartige Stoffe, wie Hiilse und Strauss! nachgewiesen haben wollen,
weil wir aus eigener Erfahrung wissen, wie schwierig pharmakodynamisch ge-
wonnene Resultate mit Adrenalin im Experiment zu deuten sind. Auch Ver-
anderungen im Ionengleichgewicht des Blutes wurden dtiologisch fiir die
Hypertonie herangezogen, ebenso die vielfach beobachtete Azidosis. Es ist
durchaus méglich, dal Stérungen im physikalisch-chemischen Gefiige des
PlasmasauchzuAnderungendes Gefid 8lumensfiihren, wie F. Munk annimmt.
Sichere Beweise liegen dafiir nicht vor. Dabei muB allerdings beriicksichtigt wer-
den, daB es sich um so geringfiigige Abweichungen handeln kann, wie sie zur
Zeit mit den uns zur Verfiigung stehenden Methoden eben nicht faBbar sind.

Auch die Hypercholesterindmie, die bei hypertonischen Nierenerkran-
kungen ofters beschrieben wurde, fand als #tiologisches Moment Beachtung.
Da aber die Cholesterinvermehrung im Blute weit héufiger bei anderen
Erkrankungen ohne jede Blutdrucksteigerung angetroffen wird, diirfte diese
Vermutung wohl kaum zutreffen. Sicher spielen die endokrinen Stoffe in der
Genese der Hypertonie eine Rolle. Die Tatsache einer klimakterischen
Hypertonie 1aBt an den Ausfall eines vom Ovarium stammenden depressori-
schen Hormons denken. Die Bedeutung der endokrinen Driisen fiir die Ent-
stehung der Hypertonie liegt aber vor allem in den nahen Bezichungen des
innersekretorischen Systems zum vegetativen Nervensystem. So unklar
und verworren die Atiologie des arteriellen Hochdrucks im Hinblick auf das
Vorhandensein bestimmter pressorischer Substanzen ist, um so deutlicher hebt
sich immer mehr ein bestimmender Faktor heraus, nimlich die Konstitution.
Wir werden im folgenden noch genauer darauf zu sprechen kommen.

Ist nach dem Gesagten eine dtiologische Differenzierung der verschiedenen
klinischen Bilder des arteriellen Hochdruckes heute nicht entfernt durchfiihrbar,
so diirfte die pathogenetische Betrachtungsweise, wie sie von Kahler zuerst
versucht wurde, aussichtsreicher sein. Dabei ist zu beriicksichtigen, dafl der
tonisierende Reiz zentral und peripher angreifen kann, und zwar zentral,
d.h. von der GroBhirnrinde bis zu dem Vasomotorenzentrum in der Medulla
oblongata, peripher, d.h. von der Medulla iiber die spinalen Zentren bis zu
den Erfolgsorganen. Das Reizmoment kann psychisch-nervés direkt an
den genannten Zentren einsetzen, es kann aber auch reflektorisch, an jedem
Punkt der peripheren Bahn ausgeldst, iiber diese Zentren seinen Weg nehmen.
Ebenso kénnen Erregungen auf humoralem Wege zugefiihrt werden. Kahler
hat nun versucht, die verschiedenen Formen des Hochdrucks nach ihrer Patho-
genese einzuteilen. Er stellt das folgende Schema auf:

A. Funktioneller Hochdruck (durch Kontraktion der GefiBmuskulatur):

I. Zentrale Vasomotorenreizung oder Tonussteigerung:
1. Primér:
a) Psychisch.
b) Mechanisch (durch Hirndrucksteigerung).
¢) Lasionell (durch organische Gehirnschéidigungen in der Nihe der GefaS-
zentren).
d) Toxisch) (durch chemische, pressorisch wirkende Stoffe bedingt).

2. Sekundir: Reflektorisch (von den GefdBen oder von bestimmten Organen aus.
Hierher gehort auch die reflektorische Drucksteigerung bei Schidigung der
Depressorendigungen).

II. Periphere Vasomotorenreizung oder Tonussteigerung:

1. Primir: Toxisch.

2. Sekundir: Reflektorisch (durch periphere Reflexe von simtlichen Gefdflen
ausgehend).

B. Anatomischer Hochdruck (durch allgemeine oder sehr ausgedehnte Verengerung der

Arteriolen).

1 35. Kongr. inn. Med. 1923 — Z. exper. Med. 30 (1923).
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Kahler konnte zeigen, daf nach einer Lumbalpunktion nur dann der
Blutdruck in die Hohe geht, wenn das Vasomotorenzentrum sich in einem Zu-
stand erhohter Erregbarkeit befindet. Er benutzte diese Tatsache vor allem
zur Unterscheidung der zentral bedingten von der peripher bedingten Hyper-
tonie. Auch die verschiedene Beeinflussung der Hypertension durch Aderla8,
Koffein, Strychnin und Atropin wurde weiterhin zur Lokalisierung derselben
verwertet. Die diesbeziiglichen Details miissen im Original nachgelesen werden.

Kurzdauernde Drucksteigerungen im Anschluf an psychische Affekte
charakterisieren sich von selbst als zentral-psychischer Hochdruck. Viel-
fach geniigen dazu geringfiigige Anlisse, und gerade bei Neuropathen finden
wir eine solche leichte Ansprechbarkeit des Vasomotorenapparates. Es ist
durchaus wahrscheinlich, daB auch dauernde Hypertonien auf diese Weise
entstehen konnen, wenn nur der psychische Reiz weiterwirkt.

Finden wir bei Hirndruck eine Hypertonie, was keineswegs immer der
Fall zu sein braucht, so liegt eine zentral mechanischer Hochdruck vor. In
solchen Fillen wird eine entlastende Lumbalpunktion im Gegensatz zum Ader-
laB den Blutdruck absinken lassen. Derartige Hypertensionen treten auf bei
Gehirnblutungen, Erweichungsherden, bei Hirntumoren und Enzephalitiden,
merkwiirdigerweise aber nie, worauf Kahler besonders hinweist, bei der Menin-
gitis. Auch zu einer anderen Hypertonieform kann eine solche zerebral-mecha-
nisch bedingte ,,Uberhohung® des Blutdruckes hinzukommen, wenn durch
irgendein krankhaftes Geschehen der intrakranielle Druck plotzlich erhéht
wird.

Krankhafte Verdnderungen vor allem an den GefdBen in der ndchsten
Umgebung der vasomotorischen Zentren kénnen zu einer erhéhten Erreg-
barkeit derselben fiihren und dadurch eine Hypertonie im Gefolge haben. In
solchen Fillen sehen wir dann im Anschluf an die Lumbalpunktion den Blut-
druck noch mehr in die Héhe gehen. Ein Teil der Hypertensionen, die man
bisher als ,.essentielle Hypertonie* bezeichnete, weil sichere organische Ver-
dnderungen fiir den Hochdruck klinisch nicht faBbar und vor allem keine oder
nur unwesentliche renale Stérungen nachweisbar sind, gehort hierher. Patho-
genetisch wiirde es sich dabei nach Kahler um einen zentral ldsionellen
Hochdruck handeln; Munk bezeichnet diese Form der Hypertonie als ,,hyper-
tonische Hirnsklerose*.

Die Mehrzahl der essentiellen Hypertonien ist aber nach Kahler
dem zentral-toxischen Hochdruck zuzurechnen. Er bezeichnet diese Form
auch als bulbire Form der Hypertonie. Lumbalpunktion und AderlaB fiihren
in diesen Fillen zu ausgesprochenem Blutdruckabfall. Und hier stoBlen wir
auch besonders hiufig auf hereditire Momente und konstitutionelle
Anomalien. Auch bei akuten Nephritiden, vor allem im Stadium der eklampti-
schen Uridmie, aber auch bei der echten Urédmie infolge Niereninsuffizienz konnte
Kahler die unter diesen Umstinden auftretende ,,Uberhohung* der Hyper-
tonie als zentral-toxisch ausgeldst nachweisen. Eine Stiitze fiir die Kahlersche
Auffassung ist der Nachweis von histologischen Verdnderungen an den GefidBlen
und Zellen der Medulla oblongata nicht nur bei der nephritischen, sondern auch
bei der essentiellen Hypertonie.

Zum zentral-reflektorischen Hochdruck gehéren die meist voriiber-
gehenden Hypertonien im Anschlufl an Schmerzanfille (GefalBkrisen Pals), so
bei gastrischen Krisen der Tabiker, bei der Bleikolik. Von dauernden Hyper-
tonien rechnet Kahler hierzu auch den klimakterischen Hochdruck.

Als Beispiel fiir den peripher toxischen Hochdruck wire die Hyper-
tonie durch Adrenalin zu erwidhnen. Fiir die Hochdruckstauung Sahlis nimmt
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Kahler Hyperadrenalinidmie als Ursache an. Seine Griinde scheinen uns aber
wenig tiberzeugend.

Den peripher reflektorischen Hochdruck finden wir in ausgesprochener Weise
bei allen unkomplizierten hypertonischen Nierenerkrankungen ent-
sprechend der jetzigen Auffassung, da8 es sich dabei primédr um eine all-
gemeine GefdBalteration handelt.

Die anatomische Hypertension, die ijhre Ursache in einer allgemeinen
oder zum mindesten sehr ausgedehnten anatomischen Verinderung der Arteriolen
hat, ist von den iibrigen Formen schwierig abzutrennen, um so mehr, als sie
sich 6fters aus einer der frither genannten Formen allméhlich entwickeln diirfte.
Nicht unwichtig ist, daB das peripher angreifende Atropin gerade bei dieser
Form wirkungslos ist, also keinen Druckabfall hervorruft. Héufig findet sich
hier auch eine Hypercholesterindmie.

Ob diese pathogenetische Betrachtungsweise Kahlers in allem zutrifft, mu3
erst die Zukunft lehren. Unsere klinischen Untersuchungsmethoden sind noch
nicht soweit fortgeschritten, um immer mit Sicherheit differentielle klinische
Bilder des Hochdruckes einwandfrei abzutrennen. Das wire wohl auch nur
dann méglich, wenn in allen Fillen die Atiologie klar zu erkennen wire. So-
lange wir aber noch nicht dazu in der Lage sind, ist die Kahlersche Einteilung
nicht nur von theoretischem Interesse, sondern auch der klinischen Beachtung
wert.

Uberlegen wir, bei welchen Krankheitszustinden der arterielle Hoch-
druck auftritt, so sind es, abgesehen von einzelnen Formen der Arteriosklerose,
vorwiegend die verschiedenen Erkrankungen der Niere. Hier stoflen wir bei
der akuten Glomerulonephritis, bei der chronischen Nephritis, bei den Schrumpf-
nieren und auch bei den verschiedenen Formen der Stauungsnieren auf die
Hypertonie. Man hat deshalb bis vor kurzem noch jeden Hochdruck als renal
bedingt angesehen. Auch bei derjenigen Hypertonieform, die man als essen-
tielle Hypertonie bezeichnete und bei der die Hypertonie im Mittelpunkt
des klinischen Bildes steht und Erscheinungen von seiten der Nieren vielfach
gar nicht nachweisbar sind. Hier haben sich nun die Anschauungen griindlich
gewandelt. Wir wissen heute vor allem durch die grundlegenden Untersuchungen
von F. Munk und E.Kylin, daB die Hypertonie priméar extrarenal be-
dingt ist, daB das ursichliche Moment die gestérte Vasomotorenregula-
tion in der Peripherie ist und daB, wenn iiberhaupt, der Niere fiir bestimmte
Fille nur ein mithestimmender, sekundéirer Faktor zufillt. Zwei Formen
der Hypertonie heben sich nicht nur klinisch, sondern auch &atiologisch scharf
voneinander ab, nimlich die Hypertonie bei der Glomerulonephritis und
die essentielle Hypertonie. Wir schlieen uns im folgenden den Darlegungen
von Munk und Kylin an.

Die akute Glomerulonephritis hat ihr &tiologisches Moment in einer
toxischen Schidigung im Gefolge der verschiedensten infektiosen Prozesse.
Weiss? hat zuerst auf Grund seiner Ergebnisse mit der Lombardschen Kapil-
laroskopie auf gewisse Verdnderungen in den Kapillaren bei der akuten
Glomerulitis hingewiesen. Auch der Nachweis von Beckmann?, daB das Odem
der akuten Nephritis im Gegensatz zur Nephrose sehr eiweillreich (iiber 1%)
ist, 148t sich nur im Sinne einer vermehrten Durchléssigkeit, also einer Schadi-
gung der Kapillaren, deuten. Wir haben durch Krogh die Selbstindigkeit
des Kapillarkreislaufs kennengelernt. Und ebenso wissen wir, da8 Anderungen
der Kapillarweite, sei es durch mechanische, chemische, physikalische und

1 Miinch. med. Wschr. 1916, Nr 26. 2 Dtsch. Arch. klin. Med. 135 (1921).
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sonstige Reize, auch die Permeabilitit der Kapillaren modifizieren. Er-
weiterte Kapillaren lassen hoher molekulare Stoffe hindurchtreten, als enge
Kapillaren. DaB eine Kapillarverengerung, wenn sie weitere Gebiete um-
faBt, auch den Blutdruck in nachweisbarem MaBe in die Hohe treiben kann,
ist nicht von der Hand zu weisen. Kylin hat nun auch mit seiner Methode der
Kapillardruckmessung bei der akuten Glomerulonephritis bedeutend er-
héhte Druckwerte festgestellt. Wahrend normalerweise der Kapillardruck
als Hoéchstwert 200 mm H,0O betrégt, finden sich bei der akuten Nephritis
Druckwerte von 500 mm H,0 und dariiber. In diesem Sinne spricht Kylin
von ,Kapillarhypertonie. Es mag dahingestellt sein, ob der gemessene
Druck wirklich dem Kapillardruck entspricht oder, was wahrscheinlicher ist,
dem in den Prdkapillaren. Die Fragestellung éndert sich dadurch nicht.
Nun mehren sich immer mehr die Beobachtungen, dal im Beginn der post-
infektiosen sog. Glomerulonephritis, wenn man nur friihzeitig genug darauf
achtet, Blutdrucksteigerung und Odem friiher auftreten als die Erschei-
nungen von seiten der Niere. Es zeigen sich also zuerst die Funktionsstérungen
des kapillaren und prékapillaren Kreislaufes. In diesem Sinne spricht Munk
mit Recht von einer ,,Kapillaritis“. Es ist sehr wohl mdoglich, auch darin
stimme ich Munk bei, daB es sich dabei um Anderungen des physikalisch-
chemischen Baues der Kapillarendothelien auf toxischer Basis handelt, z. B.
um eine Quellung dieser Zellen, die zu einer Lumenverengerung fiihrt. Diese
,physikalische Dekonstitution des Protoplasmas als Antwort auf den
toxischen Reiz betrifft nach Munk nicht nur die Endothelien, sondern die ge-
samten Kérperkolloide, also auch die Kérpersifte. Es werden damit nicht nur
die Stoffwechselprodukte im Innern der Zelle infolge der gednderten kolloiden
Konstitution von der Norm abweichen, sondern ebenso die Vorginge der Sekre-
tion, Resorption und Permeabilitit in andere Bahnen geleitet. Diese kolloid-
chemische Auffassung in ihrer universellen Gestaltung hat meines Erachtens
pathogenetisch iiberaus aussichtsreiche Wege erdffnet, und es ist nur zu be-
dauern, daB die Munksche Lehre bisher nicht die Anerkennung gefunden hat,
die ihr lingst gebiihrt. Dabei handelt es sich zunéchst um reversible Zu-
standsinderungen, und es beweist natiirlich gar nichts, wenn derartige Ver-
inderungen am histologischen Praparat nicht mehr auffindbar sind, da die ib-
lichen Methoden der Zelldarstellung und Fixierung den Nachweis einer in vivo
bestandenen kolloidchemischen Abartung illusorisch machen. Reichen derartige
Veranderungen bis in das prikapillare Gebiet, und sind sie generell, so sehe ich
eigentlich nicht ein, warum sie zur Erklirung der Drucksteigerung nicht aus-
reichen sollten. Sicher werden aber durch diese Stérungen in der kapilldren
Funktion auch Stoffwechselinderungen bedingt, die ihrerseits wieder durch
das Entstehen aphysiologischer Stoffwechselprodukte oder durch das lingere
Liegenbleiben normaler Stoffwechselschlacken den chemischen Reiz fiir eine
Vasokonstriktion abgeben konnen. Es ist also wohl mdglich, dall bei einer
Lision, die simtliche oder wenigstens den gréBten Teil der Kapillaren
und Prikapillaren betrifft, die Hypertonie rein peripher entsteht, dem peripher
toxischen Hochdruck Kahlers entsprechend. Oder aber, und das erscheint
wahrscheinlicher, die Kapillarschidigung bedingt reflektorisch einen all-
gemeinen Spasmus der Arteriolen, wie auch Volhard annimmt, und gibt
so die Ursache fiir einen peripher reflektorischen Hochdruck ab. Wie dem auch
sei, das Wesentliche ist die primédre Erkrankung des gesamten kapillaren
und prikapillaren Systems. Dazu gehoren selbstverstandlich auch die
kapilliren Schlingen des Glomerulus. Ihre Erkrankung ist eine Teil-
erscheinung der allgemeinen ,Kapillaritis“. Damit verliert aber die sog.
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Glomerulonephritis den Begriff einer eigentlichen Erkrankung der Niere.
Letztere beteiligt sich nur an der allgemeinen GefaBerkrankung, was
sich, entsprechend der besonderen Funktion der Niere, auch in typischen Sym-
ptomen #uBert. Kylin hat deshalb vollkommen Recht, wenn er die Bezeich-
nung Glomerulonephritis als irrefiilhrend ablehnt und dafiir den Namen Capil-
laropathia universalis vorschligt. Kylin teilt dann weiterhin die uni-
versellen Kapillarerkrankungen in die postinfektiosen Kapillaropathien und in
die Schwangerschaftsniere. Es erscheint mir allerdings fraglich, ob diese Rubri-
zierung heute schon durchfiihrbar ist. Gerade das Problem der Schwanger-
schaftsniere birgt noch so viele Ritsel in sich, daf} es mir gewagt diinkt, sie nach
unseren heutigen Kenntnissen schon einheitlichen pathogenetischen Gesichts-
punkten einzufiigen. _

Wesentlich anders gestalten sich die pathogenetischen Momente bei der
essentiellen Hypertonie, einer Hypertonieform, die in relativ jugendlichem
Alter auftritt und bei der eine Beteiligung der Niere nicht oder nur in ge-
ringem AusmaBe nachweisbar ist. Auch hier hat die renale Genese des Hoch-
druckes bis noch vor kurzer Zeit im Vordergrunde gestanden. Diese Vorstellung
kann jedoch heute als erledigt betrachtet werden. Es ist sicher richtig, wenn
Pal sagt, daB der essentiell Hypertonische vor allem wegen nervoser Beschwer-
den zum Arzte kommt. Im Vordergrunde steht die psychische Reizbarkeit,
die zu einer wesentlichen Einschrinkung der kérperlichen und geistigen Leistungs-
fihigkeit fiilhrt. Es kommen hinzu Klagen iiber Kopfdruck, Schwindel, ein
Gefiihl von Beengtsein auf der Brust und die verschiedensten rheumatischen
Beschwerden, hiufig auch Verdauungsstérungen. Besonders im Friihjahr und
Herbst treten diese Erscheinungen in verstirktem Mafle auf. Es ist von grofem
Interesse, daB, wie die Untersuchungen von Weitz! zeigten, diese Hypertonieform
ausgesprochen erblich ist, also einen konstitutionellen Faktor birgt.
0. Miiller bezeichnet sie deshalb auch als ,,)konstitutionelle Hypertonie®.
Hiufig zeigt sich deshalb bei dieser Hypertonieform eine hereditdr neuro-
pathische Belastung mit degenerativen Stigmen, worauf Kahler be-
sonders hinweist. Auch die Angabe Kylins, daf sich sehr haufig unter diesen
Hypertonikern der asthenische Habitus vorfindet, kénnen wir an unserem
Material bestitigen. Gerade hier spielen exogene Momente ebenfalls eine
besondere Rolle. Solche Individuen sind duBeren Einfliissen gegeniiber weniger
widerstandsfahig als Konstitutionsgesunde, nicht nur in koérperlicher, sondern
auch in psychischer Hinsicht. Und vor allem der letztere Punkt ist wesentlich.
Sie reagieren auf kleine Anlisse mit grolen Ausschligen, und damit unterliegt
auch ihr Gefifsystem viel groBeren innervatorischen Schwankungen als in der
Norm. Die Paradoxie unserer Zeit mit ihrer ausgesprochenen Wellenbewegung,
einerseits extremster, sorgenvollster Existenzkampf, andererseits maximale
vitale Betonung, schafft die giinstigsten Bedingungen, gerade konstitutionell
gestempelte Individuen frithzeitig aufzubrauchen, und hier steht das Gefal3-
system an erster Stelle. Man hat deshalb nicht mit Unrecht die essentielle
Hypertonie als ,Zeitkrankheit bezeichnet. Bestimmt man bei solchen
Individuen den Blutdruck tédglich 6fters und trigt die Werte kurvenmiBig
ein, so zeigt uns eine derartige Blutdruckkurve einen Ausschnitt eines Reaktions-
geschehens eines bestimmt konstitutionell gearteten Menschen gegen die Umwelt
als Ausdruck vegetativer Funktionen. Betrachtet man eine solche iiber
Tage hin durchgefithrte Blutdruckkurve einer essentiellen Hypertonie, so fillt
auf, daB der Blutdruck sehr starke Schwankungen zeigt. Bei erheblich

1 Z. klin. Med. 96 (1923),
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gesteigerten Abendwerten konnen die Morgenwerte normal sein. Besonders
hiufig sieht man meiner Erfahrung nach, dafl wihrend mehrtigiger Bettruhe
vorher ausgesprochen hohe Zahlen zur Norm abfallen. Und auch bei den Fillen,
wo Morgen- und Abendwerte gesteigert sind, ist die Differenz zwischen beiden
auffallend groB. Unterschiede von 50—70 mm Hg sind keine Seltenheiten.
Eine derartige Druckkurve erinnert an die Fieberkurve ein>r Sepsis. Es ist
also der hohe Blutdruck bei der essentiellen Hypertonie im Beginn nicht nur
nicht konstant, sondern sein Charakteristikum ist gerade seine Labilitat.
Und der Vorschlag Kylins, bei der Druckmessung entgegen der bisher iiblichen
Methode immer die Hoéchstwerte zu markieren, um die Schwankungen um so
deutlicher zum Ausdruck zu bringen, erscheint mir beachtenswert. Ich mdchte
auch Fahrenkamp und Kylin zustimmen, wenn sie die Labilitdt der Druck-
schwankungen allein ohne Druckerhéhung schon der essentiellen Hyper-
tonie nahestehend erachten. Ich vermute auch, daB diese abnormen Reaktions-
ausschlige des GefiBsystems auf vegetativ neurotischer Grundlage das
primire Moment, dem die Hypertonie folgt, darstellen. Im Gegensatz zu dieser
sprunghaften Blutdruckkurve der essentiellen Hypertonie zeigt der
Blutdruck bei der akuten Nephritis ein viel konstanteres Verhalten. Es
ist nun von besonderem Interesse, daBl Kylin zeigen konnte, daB bei der essen-
tiellen Hypertonie, im Gegensatz zur nephritischen Hypertcnie, das Ka-
pillarsystem normal und dementsprechend der Kapillardruck auch nicht
erhoht ist. Es handelt sich also um eine ,,Arterienhypertonie®. Zweifelsohne
spielen in dieser Hinsicht die kleinsten Arterien, die Arteriolen, die wesent-
lichste Rolle. Nicht so ganz selten scheint eine Herabsetzung der Kohlehydrat-
toleranz vorzukommen. Uber méBige Hyperglykdmien oder alimentdre
Glykosurien bei essentieller Hypertonie ist 6fters berichtet. In acht daraufhin
untersuchten Fillen meiner Klientel lie sich dreimal eine deutliche alimentére
Glykosurie nachweisen. Andere Autoren geben Zahlen bis zu 80% an. Kylin
berichtet auch iiber Fille essentieller Hypertonie ohne Glykosurie, die aber
spiater in einen Diabetes mellitus iibergegangen sind. Ob es jedoch be-
rechtigt ist, in der essentiellen Hypertonie ein ,,pradiabetisches Stadium‘ zu
erblicken, erscheint mir sehr fraglich. Das héufige Vorkommen von Hyper-
glykiimie bei der senilen Hypertonie hat mit dieser Frage nichts zu tun. Kylin
konnte dann weiterhin zeigen, daf3 bei der essentiellen Hypertonie die Blutkalk-
werte niedriger, die Blutkaliumwerte hoher als in der Norm sind. Der
Quotient K/Ca, der normalerweise zwischen 1,20—2,15 liegt, steigt bei dieser
Hypertonieform iiber den zuletzt genannten Wert. Zugleich éndert sich auch die
Adrenalinkurve, indem keine primire Drucksteigerung durch Adrenalin
(sympathikotone Wirkung), sondern ein primérer Druckabfall bzw. verzdgerte
Steigerung (vagotone Wirkung) auftritt. Diese Abweichungen in dem Kalium-
Kalziumgehalt des Blutes sind, wenn man die unvermeidlichen Fehlerquellen
der Mikromethoden beriicksichtigt, sehr gering. Durch die Untersuchungen
von Fr. Kraus und seiner Schule haben wir die antagonistische Bedeutung
des Kaliums und Kalziums fiir den Tonus des vegetativen Nervensystems
kennengelernt. Dieser Ionenantagonismus, den wir iibrigens schon seit Jacques
Loeb in seiner biologischen Bedeutung kennen, wird immer mehr auch fiir
klinische Bilder pathogenetisch ausgewertet. Es mufl aber bemerkt werden,
daB diesbeziiglich den Hypothesen wenig Tatsachen gegeniiberstehen. Die
Bestimmungen der Mineralbestandteile ergeben auch immer nur die Gesamt-
menge und sagen nichts iiber den ionisierten Anteil aus. Aber gerade letzterer
ist biologisch am wichtigsten. Es erscheint mir deshalb fraglich, ob die Schliisse,
die Kylin aus diesen Ergebnissen zieht, durchaus stichhaltig sind. Was die
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Umkehr der Adrenalinwirkung bei der essentiellen Hypertonie anbelangt, die
von Kylin als vagotonisch aufgefaBt wird, so scheint mir auch hier Zweifel
berechtigt zu sein. Nach unseren eigenen, frither erwéhnten eingehenden Unter-
suchungen iiber den Mechanismus der Adrenalinwirkung besagt die Umkehr mit
Bestimmtheit, dal bei der essentiellen Hypertonie ein verstirkter Gefaf3-
tonus besteht. Wir haben in diesen Untersuchungen zuerst den Nachweis er-
bracht, daB der Ausfall der Adrenalinwirkung im GefaBsystem durch
dessen Tonus richtunggebend beeinflut wird. Bei niederem Tonus wirkt
Adrenalin gefalverengend, bei hohem Tonus gefidBerweiternd.

Auch die Blutharnséure, ebenso der Blutcholesterinspiegel scheinen bei der
essentiellen Hypertonie ofters erhoht, seltener der Rest-N. Interessanterweise
kommen auller der Adrenalinumkehr bei dieser Hypertonieform auch noch
andere pathologische GefdBreflexe vor. So soll nach Kaufmann! durch
Wirme, im Gegensatz zur Norm, eine blutdrucksteigernde Wirkung ausgelost
werden, und nach den Untersuchungen von Lange? und Westphal? ist der
Kapillarmechanismus nach der Methode von Miiller-Lombard unter dem
Einflul der Blutsperre und Wiedersffnung in charakteristischer Weise abgeéndert.
Kylin kommt auf Grund dieser Befunde auf den Krausschen Begriff des vege-
tativen Systems zuriick, womit ein fein abgestuftes Ineinandergreifen von
autonomen Systemen, Driisen mit innerer Sekretion und Elektrolytwirkung
zusammengefaft wird. Diese Verschiebung des Kalium-Kalziumquotienten
zugunsten des Kaliums, die Zunahme der Blutharnséure, die vagotone Adrenalin-
kurve bei der essentiellen Hypertonie, betrachtet Kylin als einen bestimmten
Typus der neurotischen Einstellung in Parallele zu éhnlich stigmatisierten
Krankheitszustinden, die auch ofters zusammen mit dieser Hypertonieform
beobachtet werden, wie Asthma bronchiale, Ulcus ventriculi und bestimmte
funktionelle Neurosen. Ein ofteres Vergesellschaftetsein mit Asthma bronchiale
und Ulcus ventriculi haben auch wir beobachtet. So wire nach Kylin die
essentielle Hypertonie eine vegetative Neurose. Man wird dieser An-
schauung eine gewisse Berechtigung nicht versagen kénnen. Damit tritt auch
der endokrine Faktor mehr in den Vordergrund. Die klimakterische Hypertonie
gehort hierher. Von diesen Gesichtspunkten aus betrachtet, miilte die essentielle
Hypertonie wenigstens in den Anfingen therapeutisch gut beeinfluBBbar sein.
Das ist sie auch in der Tat, wenn sie nur frith genug zur Behandlung kommt.
Das sind aber sicher die selteneren Fille, gewohnlich sieht sie der Arzt erst dann,
wenn die Hypertonie schon relativ fixiert ist. Das ist begreiflich, wenn man
bedenkt, daBl neben dem einen é&tiologischen Faktor, der als neuro-endokrine
Anlage in der Konstitution definitiv gegeben ist, auch die andere &tiologische
Komponente, das exogene Moment, meist in ungiinstigen beruflichen oder
Familienverhiltnissen u. a. gelegen ist, jedenfalls so gut wie immer in duleren
Umsténden, die kaum beseitigt werden kénnen. So kommt es dann zur ,,per-
manenten Hypertonie®, deren Ausgang immer die Schrumpfniere, d. h.
Niereninsuffizienz, ist.

Wir miissen also zwei Arten von arteriellem Hochdruck unterscheiden,
namlich die Hypertonie bei der Glomerulonephritis und die essentielle Hyper-
tonie. Beide Formen sind nicht nur dtiologisch sondern auch pathogene-
tisch durchaus verschieden. Die Ursache der Glomerulonephritis ist ein toxi-
sches, die Ursache der essentiellen Hypertonie ein konstitutionelles Mo-
ment. Im ersteren Falle handelt es sich um eine diffuse Erkrankung des
kapillaren und prékapillaren Systems, im letzteren Falle um einen ver-

1 Z. exper. Med. 43 (1924) — Miinch. med. Wschr. 1924, Nr 36.
2 Dtsch. Arch. klin. Med. 148 (1925). 3 Z. klin. Med. 101 (1925).
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starkten Tonus, vor allem der kleineren Arterien. Fiir beide Hypertonie-
formen gilt aber, daBl die Hypertonie primar extrarenal bedingt ist. Die
Erkrankung der Niere ist dem Gefaflleiden koordiniert bzw. sekundér
die Folge davon. Dabei soll nicht bestritten werden, da8 eine sekundér erkrankte
Niere den schon primér erhéhten Blutdruck weiterhin im Sinne einer Steigerung

beeinflussen kann.

Wir geben im folgenden das Schema von Kylin, das die Symptome beider
Hypertonieformen iibersichtlich darstellt.

Hypertonie bei Glomerulonephritis.
Kapillarmorphologische Verdnderungen sind
vorhanden.
(Odem ist vorhanden.
Kapillardruck erhoht.
Retinitische Veranderungen sind vorhanden.

Tagesvariationen des Blutdruckes normal
oder unbedeutend erhoht.
Adrenalinblutdruckreaktion normal oder er-

Essentielle Hypertonie.
Die Kapillaren erscheinen normal.

Odem fehlt.

Kapillardruck normal.

Retinitische Verdnderungen fehlen in der
Regel.

Tagesvariationen des Blutdruckes patho-
logisch (bis zu 80—100 mm Hg).

Adrenalinblutdruckreaktion paradox.

hoht.

Abnorme Reaktion fiir Warme usw.

Adrenalinblutzuckerkurve abgeflacht.

Blutzuckerwerte oft erhéht. Blut-Ca er-
niedrigt, Blut-K und Cholesterin erhéht.

Kohlehydrattoleranz herabgesetzt. Blutbild
oft verdndert mit Vermehrung der mono-
nukledren Elemente und oft Eosinophilie.

Chronisch schleichendes Entstehen, oft im
Zusammenhang mit dem Klimakterium
(mit Neigung zu Vagotonie).

Blutzuckerwerte normal.

Keine Neigung zu Diabetes.

Akute Krankheit nach gewissen Infek-
tionen.

Abnorme peptonartige Stoffe im Blute.

Kylin kommt so zu einer sehr instruktiven pathogenetischen Einteilung
der vaskularen Hypertonien, die mir beachtenswert erscheint. Sie kann folgender-
mafen schematisch dargestellt werden:

a) ohne oder mit nur geringer Beteiligung der
Niere (benigne Nierensklerose Volhards),

b) mit ausgesprochener Beteiligung der Niere
(maligne oder permanente Hypertonie) (maligne
Nierensklerose Volhards, genuine Schrumpf-

I. Einfache Arterienhypertonie __
(essentielle Hypertonie)

niere).
II. Kapillarhypertonie Kapillaropathia universalis
(Kapillaropathia) (Glomerulonephritis)
\
Graviditats- Postinfektiose
Kapillaropathie Kapillaropathie.

DaB zwischen diesen beiden Typen Uberginge bzw. Mischformen vorkommen,
braucht nicht besonders dargelegt zu werden.

Zum Schluf moge noch kurz auf die Systematik der Nierenkrankheiten
hingewiesen sein. Die pathologisch-anatomischen Bilder der verschiedenen
Nierenerkrankungen sind vielfach schwer zu deuten. Vor allem stollen wir aber
klinisch wegen der hiufigen Mischformen auf Schwierigkeiten. Die klinische
Einteilung der Nierenerkrankungen war deshalb immer ein sehr umstrittenes
Gebiet, um so mehr, als sich klinischer und anatomischer Befund oft nicht zur
Deckung bringen lassen. Mir scheint der Gedanke von Lichtwitz, den ,,pri-
méren Angriffspunkt der Noxe, bezogen auf die anatomische Struktur der
Niere, auch fiir die klinische Rubrizierung heranzuziehen, am zweckmifigsten
zu sein. Lichtwitz unterscheidet dementsprechend:
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A. Priméarepitheliale Leiden (Nephropathia epithelialis s. tubularis, Nephritis tubu-
laris, Nephrose, tubulire Nephrose, Epithelialnephrose).

1. Akuter Verlauf (febrile Albuminurie [akute Nephrose], Nephritis tubularis bei
Diphtherie, Cholera u. a. m., nach Vergiftungen mit Schwermetallen, Chrom u.a.m.).

2. Chronischer Verlauf (im AnschluBl an 1., bei Lues im Sekundarstadium, Diabetes
mellitus, Morbus Basedowii, malignem Granulom, durch amyloide Degeneration).

3. Schwangerschaftsniere.

4. Lipoidnephropathie.

(5). Tubulére Schrumpfniere (rein degenerative Schrumpfniere, nephrotische Schrumpf-
niere, Nephrocirrhosis tubularis).
B. Primar glomeruldre Leiden.
1. Herdférmige:
a) akutes Stadium,
b) chronisches Stadium.
2. Diffuse:
a) akutes Stadium,
b) chronisches Stadium
«) nicht progredient,
p) progredient,
c¢) Endstadium (chronische Glomerulonephritis mit Niereninsuffizienz, sekundire
Schrumpfniere).
C. Priméar vaskuldre Leiden.
1. Orthostatische Albuminurie (funktionell).
2. Stauungsniere.
Stauungsschrumpfniere.

3. Embolische Schrumpfniere.

4. Nephrosclerosis arteriosclerotica initialis s. lenta (Arteriosklerose mit Beteiligung
der Nieren, essentielle oder vaskuldre Hypertonie, blande, gutartige Hypertonie,
benigne Nierensklerose).

5. Nephrosclerosis arteriolosclerotica progressa (genuine Schrumpfniere, maligne
Nierensklerose).

D. Interstitielle Affektionen.
1. Herdférmig:
a) infiltrativ,
b) abszedierend.
2. Diffus (infiltrativ).
E. Affektionen durch Entwicklungsstérungen.
1. Angeborene Zystenniere (polyzystische Nierendegeneration).
2. Hydronephrose (hydronephrotische Schrumpfniere).
F. Vom Nierenbecken ausgehende Leiden.

1. Aszendierende tubulire Nephropathie (Harnstauungsniere).

2. Pyelonephritis simplex.

3. Pyelonephritis apostematosa.

4. Pyelonephritische Schrumpfniere.

Will man die vorstehend angegebene Einteilung Kylins beniitzen, so ist klar,
daB sie in einem Schema priméirer Nierenerkrankungen nicht unterzubringen
ist, da sie, von der primdren Gefdflerkrankung ausgehend, die Erscheinungen
von seiten der Niere als sekundire bezeichnet. Ich halte die Ansichten Kylins
fiir richtig. Die daraus-sich ergebenden Folgerungen sind aber klinisch noch
lange nicht geniigend ausgewertet, so da mir aus didaktischen Griinden das
Lichtwitzsche Schema heute noch empfehlenswert erscheint. Dafl auch dieses,
wie jedes Schema, seine Fehlerquellen hat, ist selbstverstandlich. Eine scharfe
Trennung zwischen epithelialen und glomeruliren Nephropathien ist klinisch
recht hiufig nicht durchfiihrbar, weil ,Mischformen® auftreten. Aber nicht
nur bei den sog. glomeruliren Formen, sondern auch bei den epithelialen Ne-
phrosen steht die primére Bedeutung der Niere vielfach auf schwachen Fiilen,
so z. B. bei dem eigenartigen Bilde der Lipoidnephrose. Bekanntermafen finden
wir bei den epithelialen Affektionen der Nieren die hochsten Werte von Eiweil3-
ausscheidung und die stirksten Grade von Odemen, dabei fehlen Blutdruck-
erhohung, Hamaturie, Urdmie und Retinitis. Charakteristisch ist aber die Ver-
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anderung der Blutzusammensetzung. Wir geben eine Gegeniiberstellung von
Kollert und Starlinger! zur Orientierung wieder:

Gesunder N(l;_reerr:}ll(rlgsrzl)(er
Fibrinogen (g%) . . . . . . . . .. 0,24 0,65
Globuline (g%) . . . . . . . . . .. 0,41 3,35
Albumine (g%) . . . . . . . . . .. 7,76 2,23
Prozentverhéltnis der Eiweilkérper . . |2,85:4,87:92,18 | 10,4:53,8:35,8
Gesamteiweill (g%) . . . . . . . .. 8,41 6,23
Senkungsmittelwert . . . . . . . . . 415 Minuten 14 Minuten
Albuminurie (g%) . . . . . . . . .. 0 1,61

Wir finden also bei den Nephrosen eine starke Zunahme des Fibrinogens,
der Globuline, eine entsprechend starke Abnahme der Albumine und des Gesamt-
eiweifles im Blute. Die Blutkorperchensenkung ist stark beschleunigt. Es sinken
also nach Starlinger? elektronegative Ladung, Hydratation, Stabilitdt, Dis-
persion und kolloidosmotischer Druck. Es tritt beziiglich des ,,Bluteiweiflbildes*
eine ausgesprochene , Linksverschiebung® (Starlinger) ein. Was diese Ver-
schiebung fiir die Odemgenese zu bedeuten hat, haben wir friiher eingehend
erortert. Die im Harnsediment von F. Munk zuerst beschriebenen doppelt-
brechenden Substanzen (Lipoide) brauchen nicht primér in der Niere entstanden
zu sein, sondern konnen ebenso als eine Folge des hohen Blutlipoidgehaltes
betrachtet werden, da das Blutcholesterin stark vermehrt ist.

Beriicksichtigt man die Ergebnisse der Untersuchungen von Kollert und
Starlinger: ,,die Héhe der Albuminurie bei Nierenkranken steht in einer Be-
ziehung zu dem Verhalten und der Verteilung der EiweiBBkorper des Blutplasmas®,
und zwar ist die Eiweilausscheidung um so stirker, je ausgeprigter die ,,Links-
verschiebung‘‘ des ,,Bluteiweilbildes‘* ist, so mufl man diesen Blutverdnderungen
eine zentrale Stellung in der Pathogenese der Nephrosen zusprechen. Es ist
so verstandlich, wenn Epstein? in Analogie zum Diabetes mellitus von einem
»Diabetes albuminuricus® spricht, wobei das abgeartete Eiweill sozusagen
als koérperfremd zur Ausscheidung gelangt. Damit wire aber die primére
Stellung der Niere im Bilde der Nephrose erschiittert. Wir finden diese An-
derungen der Blutzusammensetzung auller bei Nephrosen vor allem in den
Zustdnden, bei denen es zu einem toxischen EiweiBzerfall kommt, also bei
akuten und chronischen Infektionen und bei malignen Tumoren, ferner bei
Stoffwechselstérungen und wihrend der Menstruation und Graviditat,
selbstverstindlich aber in quantitativ und qualitativ verschiedenem AusmaB.
Auch fiir die Nephrose ist dtiologisch das toxische Moment gegeben. Wo aber die
eigentliche Storung, welche die Anderung der Blutzusammensetzung im Gefolge
hat, einsetzt, das wissen wir nicht. Ob es sich dabei um eine generelleAnderung
der physikaliseh-chemischen Struktur der K6rperkolloide handelt, wie
F. Munk glaubt, oder ob eine bestimmte Stoff wechselst6rung mit beson-
derer Betonung des Lipoidstoffwechsels vorliegt, wobei vielleicht, worauf Licht-
witz hinweist, der Le ber eine Bedeutung zukédme, dariiber miissen weitere Unter-
suchungen Klarheit bringen. Sollten diese in der einen oder anderen Richtung eine
Bestatigung bringen, dann wiirde in der Tat auch in der Pathogenese der
Nephrosen die Niere kaum eine andere Rolle spielen als beim Diabetes mellitus.

Zum Schlu méchte ich noch kurz auf die Anschauungen Martin H. Fi-
schers? zu sprechen kommen. Alle Verdnderungen, die den pathologischen

1 Z. klin. Med. 99 (1924). 2 Zbl. inn. Med. 1927, Nr 17.

3 Zit. nach Lichtwitz, 1. c.
4 Kolloidchemie der Wasserbindung .1 u. 2. Dresden-Leipzig 1927/28.



372  Uber Bluteruck, Hochdruckkrankheit und Systematik der Nierenerkrankungen.

Zustand der Nephritis charakterisieren, sind kolloidchemische und auf eine
gemeinsame Ursache zuriickzufiihren, ndmlich auf eine abnorme Produktion
oder Anhédufung von Séduren in der Niere, oder von Substanzen, ,,welche
in ihrer Wirkung auf Proteinkolloide sich wie Sduren verhalten“. Daf} es
bei Storungen des Zellstoffwechsels, vor allem aber unter den Bedingungen
ungeniigender Zirkulation, zu einer Anhdufung saurer Stoffwechselprodukte
kommen kann, ist uns heute ein gelidufiger Gedanke. Die Siuren konnen ver-
schiedenster Provenienz sein, zweifelsohne diirfte aber den beim Kohlehydrat-
abbau entstehenden Siuren in dieser Hinsicht sicher nicht die alleinige, aber
doch eine sehr wesentliche Bedeutung zuzusprechen sein. Wichtig ist auch
der Hinweis von M. H. Fischer, da8 Amine physikalisch-chemisch eine den
Séuren dhnliche Wirkung auf die Proteine ausiiben. Die Saurewirkung besteht
nun in einer vermehrten Hydratationsfdhigkeit des Kérpereiweiles,
dadurch kommt es zu einer Quellung der Korpergewebe und ebenso natiirlich
auch der Nierensubstanz. Da die Zelle das Wasser nicht als solches, sondern
nur in Form einer Salzlosung aufnehmen kann, sieht M. H. Fischer die Salz-
retention letzten Endes ebenfalls urséchlich durch die Sdurequellung
bedingt an. M. H. Fischer hat seine Theorie auch experimentell gut begriindet.
Ich habe den Eindruck, daf die vielfach angefiithrten Gegengriinde wohl einzelne
Punkte seiner Vorstellungen mit Recht zuriickweisen, dafl aber der Grund-
gedanke der M. H. Fischerschen Theorie dadurch nicht erschiittert wird.
Es mull auch darauf hingewiesen werden, daBl M. H. Fischer, soweit ich sehen
kann, wohl der erste war, der auf Grund experimenteller und klinischer Daten
das Primére der GefdBalteration bei den verschiedenen Nierenerkrankungen
betont hat. Damals scharf angegriffen, wird heute wohl niemand mehr an der
Berechtigung dieser Vorstellung zweifeln. Und es ist wirklich ,.eine ironische
Tatsache, dafl ich heute als besten Beweis fiir die Richtigkeit der allgemeinen
Anschauungen, fiir die ich seit mehr als einem Jahrzehnt eingetreten bin, die
Beobachtungen derselben Forscher anfithren kann, welche frither die heftigsten
Gegner meiner Ansicht waren‘‘. DaB in sehr vielen Fillen von Nierenerkrankungen
eine Azidosis vorhanden ist, haben wir schon betont. Auch ist es eine bekannte
Tatsache, dafl bei Nephritiden ein sehr stark saurer Urin ausgeschieden wird,
auch gemessen an der Ammoniakausfuhr. Es muB aber immer wieder betont
werden, dal negative Ergebnisse in dieser Hinsicht gar nichts beweisen, da
intermedidre Stérungen im Beginn erfahrungsgemi diagnostisch meist nicht
falbar sind, aber trotzdem pathogenetisch wirksam sein kénnen. Wenn M. H.
Fischer die Ursache der Albuminurie bei den Nephrosen in der Auflésung
der Zellbestandteile der Niere infolge der Saurewirkung sieht, so méchte ich
ihm darin allerdings nicht unbedingt zustimmen. So bizarr, wie vielfach ge-
gulert wurde, ist diese Vorstellung allerdings nicht, da M. H. Fischer rechne-
risch durchaus plausibel macht, daB bei diesen akuten Formen, auch gerade in
Anbetracht der Regenerationsfihigkeit des Epithels, ein volliges Verschwinden
der Niere, wie von den Gegnern behauptet wurde, keineswegs eintreten miiBte.
Auch wenn man, wie es wohl richtig sein diirfte, das Eiweill im Urin als Bluteiweil3
betrachtet, so mufl doch bei den Nephrosen unbedingt angenommen werden,
daB es pathologischerweise durch die Epithelien hindurchtritt, da es sich in diesen
Fillen um rein epitheliale Erkrankungen handelt. Wir wissen nur nicht, wie dieser
Vorgang zustande kommt. DafB bei den glomeruliren bzw. vaskuliren Formen
das Eiweill vor allem aus den geschidigten Blutgefifien stammt, nimmt auch
M. H. Fischer an.

Auch die Frage der Entstehung der Harnzylinder ist noch keineswegs
geklart. In der Regel werden sie als Produkte des Zellzerfalls betrachtet.
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Auch Martin H. Fischer betrachtet sie als das Resultat des Sdurezerfalls der
Nierenelemente. Ich mochte mich der Auffassung von Lichtwitz anschlieen,
daB es sich um geronnenes Harneiweil handelt. Gerade der saure Urin gibt
die besten Bedingungen dafiir ab, und wie bei allen Gerinnungsvorgingen ist
ein Optimum von Siure dafiir nétig. Es kommt also nicht auf die Menge
des EiweiBles an, sondern auf einen bestimmten Siuregrad. So erklirt
sich auch die hidufig zu beobachtende Diskrepanz zwischen Eiweilmenge und
Zylinderzahl. Inwieweit eine Herabsetzung der Oberflichenspannung
des Harns dabei noch eine Rolle spielt, wissen wir nicht. Da8 sie nicht belanglos
ist, diirfte nach dem, was wir iber das Auftreten von Gerinnungsprozessen
wissen, sicher sein. Dafiir spricht auch das hiufige Vorkommen von Zylindern
bei Ikterischen. Zweifelsohne geben, auch darin stimme ich Lichtwitz zu,
die Verdnderungen der Oberfliche der Harnkanédlchen, wie sie bei
Nephrosen sicher vorhanden sind, ein die Gerinnung begiinstigendes Moment
ab. Ist doch von der Blutgerinnung her bekannt, dal schon minimale Léisionen
der GefaBlwiande geniigen, den Gerinnungsvorgang auszuldsen.

Und um nun wieder zu M. H. Fischer zuriickzukehren. Seine Vorstellungen
scheinen mir nicht nur nicht widerlegt, sondern eher immer mehr an Boden zu
gewinnen. Dafiir sprechen vor allem seine klinischen Erfolge. M. H. Fischer
hat aus seinen theoretischen Anschauungen und vor allem aus seinen experimen-
tellen Erfahrungen, dafl die Séurequellung am besten durch Salze riickgingig
gemacht werden kann, die klinischen Konsequenzen gezogen. Er hat somit
didtetisch ungefihr gerade das Gegenteil von dem durchgefiihrt, was wir seither
zu tun pflegten. Er hat wasser- und salzreich ernéhrt. Die von ihm mitgeteilten
Krankengeschichten ergeben ausgezeichnete Resultate. Ich muB diesbeziiglich
auf die Originalien verweisen. Sollten sich diese therapeutischen Erfolge in der
Nachpriifung an einem gréBeren Material bestétigen, so miilten wir in vieler
Hinsicht alte, festgewurzelte Ansichten, an denen zu riitteln bisher niemand
gewagt hat, in der Tat endgiiltig aufgeben. Jedenfalls wird sich die Klinik mehr
als bisher mit den Anschauungen M. H. Fischers beschiftigen miissen.

Damit schlieen wir das Gebiet der Nierenpathologie, da ein weiteres Ein-
gehen auf klinische Typen der Nierenerkrankungen den Rahmen dieses Buches
iberschreiten wiirde.

Die Physiologie und Pathologie des Blutkreislaufes.
Die Physiologie des Blutkreislaufes:.

Wenn wir mit einer kurzen Schilderung des funktionellen Baues des Herzens
beginnen, so kann es sich hier nicht darum handeln, einen Uberblick iiber die
entwicklungsgeschichtlichen Etappen und den anatomischen Bau des Herzens
im einzelnen zu geben. Diese Forschungsergebnisse miissen wir als bekannt
voraussetzen. Wohl aber erscheint uns gerade auch im Hinblick auf die klinische
Bedeutung der unregelmidBigen Herztétigkeit eine kurze Beschreibung des
,»spezifischen Muskelsystems®“? des Herzens, des Reizleitungssystems,
zweckdienlich. Entwicklungsgeschichtlich handelt es sich bei diesem System

1 Zusammenfassende Darstellung: Tigerstedt, Physiologie des Kreislaufes. 1. Aufl.
Berlin-Leipzig 1921.

2 Koch, W., Der funktionelle Bau des menschlichen Herzens. Berlin-Wien 1922. —
Ménckeberg, J. G., im Handb. d. norm. u. path. Physiol. ¥I. Berlin 1926 — Ergebn. d.
allg. Pathol. von Lubarsch-Ostertag 19 (1921). — Tandler, |J., Die Anatomie des
Herzens. Jena 1913. — Tawara, S. (Aschoff), Das Reizleitungssystem des Sdugetierherzens.
Jena 1906.
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um einen Rest des urspriinglichen Herzschlauches, der noch véllig aus spezifischen
Elementen aufgebaut ist. Je mehr sich im Laufe der Entwicklung einzelne Herz-
abschnitte differenzieren und die Blutzirkulation durch Ausbildung von Klappen-
apparaten geregelt wird, um so mehr wird das spezifische Muskelsystem auf
bestimmte Lokalisationen zuriickgedrangt. Am deutlichsten zeigt sich das am
hochstentwickelten Herzen der Saugetiere.

Die funktionelle Bedeutung des spezifischen Muskelsystems wurzelt in
der Reizbildung und Reizleitung. Die Fasern des Reizleitungssystems
unterscheiden sich histologisch sehr deutlich von den gew6hnlichen Herzmuskel-
fasern. Es handelt sich um groBle blasse Muskelfasern mit groBem, blasigem
Kern (Purkinjesche Fasern). An zwei Stellen finden sich knotenartige
Verdickungen des Systems. Und zwar liegt am Ubergang der oberen Hohlvene
in den rechten Vorhof der von Keith und Flack entdeckte Sinusknoten.
Er hat eine Ausdehnung von 2—3 cm und wird in seinem dickeren Abschnitt
als Kopfteil von dem schmileren Stammteil unterschieden. Die Fasern des
Sinusknotens gehen allméahlich in die eigentliche Vorhofmuskulatur iiber. Eine
scharfe Trennung ist nicht vorhanden. In der absteigenden Tierreihe finden wir
an Stelle des Sinusknotens den Sinus venosus, eine Erweiterung der Miindung
der Hohlvenen in den Vorhof, von diesem durch Ostium und Klappe abgetrennt.
Der Sinus venosus kontrahiert sich rhythmisch vor den Vorhéfen. Der Keith-
Flacksche Sinusknoten ist als ein Uberrest des Sinus venosus aufzufassen. Auch
bei den Séugetieren und dem Menschen beginnt normalerweise die Kontraktions-
welle des Herzens am Sinusknoten. Man hat ihn deshalb auch als ,,Schritt-
macher” des Herzens bezeichnet. Die zweite knotenférmige Anhiufung von
spezifischem Muskelgewebe findet sich oberhalb der Atrioventrikulargrenze in
der Vorhofscheidewand vor der Einmiindung des Sinus coronarius. Sie wird
als Aschoff-Tawarascher Knoten (A-V-Knoten) bezeichnet. Der A-V-Knoten
zerfillt in einen Vorhof- und Kammerabschnitt, letzterer ist sehr glykogenreich.
Die Fasern des Vorhofabschnittes verlieren sich allmahlich in der Vorhofmusku-
latur. Eine direkte Verbindung des Sinusknotens mit dem A-V-Knoten
durch das spezifische Muskelsystem besteht nicht. Vom Kammerteil des
A-V-Knotens verlduft ein schmales Muskelbiindel (Hissches Biindel) durch
das Septum atrioventriculare nach vorn zur rechten oberen Grenze der Kammer-
scheidewand. Hier teilt es sich in die beiden Schenkel fiir die rechte und die
linke Kammer. Beide Aste verlaufen subendokardial und splittern sich in ein
feines Netzwerk auf, das zu den Papillarmuskeln und Trabekeln zieht und auf
diese Weise eine iiberaus enge Verbindung mit der Ventrikelmuskulatur eingeht.
Das Atrioventrikularsystem ist von der umgebenden eigentlichen Herz-
muskulatur durch eine Bindegewebshiille getrennt. Die arterielle Versorgung?!
sowohl des Sinus als auch des A-V-Knotens scheint beim Menschen normaler-
weise durch Zweige der rechten Koronararterie zu erfolgen. Die Schenkel des
Reizleitungssystems werden von der linken Koronararterie versorgt. Infolge
der vielen Anastomosen zwischen beiden Koronarien ist aber eine absolute
Trennung der Gefallversorgung nicht moglich. Besonders bedeutungsvoll scheint
mir der Nachweis von Erlanger? und von Ishikama und Nomura3, daB die
Fasern des Reizleitungssystems sich kontrahieren. Wir kommen spiter auf
diese Tatsache noch zuriick. DalBl dem ganzen spezifischen System die Aufgabe
der Reizleitung im Herzen zuféllt, mufl heute als erwiesen betrachtet werden.

Der mechanische Effekt der Herztétigkeit ist nur dann voll gewihrleistet,
wenn die Funktion der Klappen intakt ist. Verweilen wir kurz bei der Physio-

1 Spalteholz, W., Die Arterien der Herzwand. Leipzig 1924.
2 Amer. J. Physiol. 30 (1912). 3 Heart 10 (1923).
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logie der Herzklappen!. Wihrend bei vielen Tiergattungen die Einmiin-
dungsstellen der vendsen Gefdfle in die Vorhdéfe durch Klappen gesichert sind,
hat bei den héheren Sdugetieren und dem Menschen eine Riickbildung derselben
stattgefunden, so dafl wihrend der Systole der Vorhéfe eine riicklaufige Bewegung
des Blutes nach den Venen zu zunichst moglich erscheint. Es finden sich aber
auch am menschlichen Herzen an den vendsen Miindungsstellen in die Vorhofe
zirkuldre Muskelfasern, deren Kontraktion einen nahezu volligen Verschlufl der
Venenmiindungen bewerkstelligt. Ein merklicher Riickstrom diirfte also unter
physiologischen Bedingungen wohl kaum stattfinden.

Wesentlich anders gestalten sich die Vorgénge an der Atrioventrikulargrenze.
Die volle funktionelle Ausniitzung der Ventrikelsystole setzt einen vdlligen
Abschlufl der Ventrikel gegen die Vorhofe wiahrend der Systole der ersteren voraus.
Nur ein vollkommener Schlufl der Atrioventrikularklappen 1iBt den Kammer-
druck systolisch zu einer solchen Hohe ansteigen, dafl die Semilunarklappen
gesprengt und das Blut durch die relativ engen arteriellen Ostien ausgetrieben
werden kann. Dabei zeigt die Morphologie der Atrioventrikularklappen indi-
viduell grofle Verschiedenheiten. Die Mitral- bzw. Trikuspidalklappe zeigt
héufig mehr als zwei bzw. drei Klappenzipfel, was bei der elliptischen Form
der beiden Atrioventrikularostien nach Moritz schon ein ,,gewisses technisches
Gefiihl” fordert. Die SchluBistellung der Klappen wihrend der Ventrikelsystole
wird vor allem durch die Kontraktion der Papillarmuskel garantiert,
wobei die Sehnenfiden nicht nur an den freien Enden der Klappen ansetzen,
sondern auch an deren Unterfliche, so daB eine ausgedehnte Vorstiilpung der
Klappenfliche nach dem Vorhof zu unter dem Einflul des systolischen Kammer-
druckes nicht méglich ist. Der SchluBl der Klappen ist ein komplizierter Vor-
gang, der schon prédsystolisch beginnt. Wahrend der Diastole liegen die
Klappenzipfel der Ventrikelwand nahezu an, wenn auch nicht vollstédndig, da
die in ihrer Basis vorhandenen Muskelziige die Stellung vorhofwirts begiinstigen.
Zweifelsohne bedingt schon das diastolische Einstromen und der Riickprall des
Blutes von der Ventrikelwand Blutstrémungen, die ein Heben der Klappen
nach dem Vorhof zu begiinstigen. Die Klappen schwimmen sozusagen auf dem
immer hoher steigenden Blutspiegel. Vor allem aber hért mit dem Ende der
Vorhofssystole der Blutstrom plétzlich auf, und die Druckdifferenz zwischen
Ventrikel und Vorhof 16st in diesem Moment eine riickldufige Blutbewegung
nach dem Vorhof zu aus, wodurch die Klappen ,,gestellt” werden. Die systo-
lische Verengerung des Atrioventrikularringes erméglicht dann ein breiteres
Aneinanderliegen der Klappensegel, so dafl unter Umstinden dadurch auch
kleinere Defekte bzw. Unebenheiten der Klappenrdnder funktionell ausgeglichen
werden konnen, und die Kontraktion der Papillarmuskel schafft einen festen
Widerstand gegen den systolischen Kammerdruck. Auf diese Weise bewirken
die Atrioventrikularklappen einen vélligen AbschluB gegen die Vorhofe wihrend
der Ventrikelsystole. Inwieweit Teile des ,,subvalvulir® befindlichen Blut-
stroms beim Klappenschlu8 nach dem Vorhof zu wieder zuriickgedringt werden,
ist unentschieden. Die Frage dieser ,,physiologischen‘ Insuffizienz der Klappen

1 Abderhalden, Lehrb. d. Physiol. 2. Berlin-Wien 1925. — Edens, Die Krankheiten
des Herzens und der GefiaBe. Berlin 1929. — Hober, Lehrb. d. Physiol. d. Menschen. 4. Aufl.
Berlin 1928. — Krehl, Pathologische Physiologie. Leipzig 1923. — Kiilbs, im Handb. d. inn.
Med. von v. Bergmann-Staehelin II 1. Berlin 1923. —Moritz, im Handb. d. allg. Path.
von Krehl-Marchand 2. Leipzig 1913 — Handb. d. norm. u. path. Physiol. 7 I. Berlin 1926.
— Nicolai, im Handb. d. Physiol. von Nagel 1 (1909). — Plesch, im Handb. von Kraus-
Brugsch 4. Berlin-Wien 1925. —Romberg, Lehrb. d. Krankh. d. Herzens u. d. BlutgefaBe.
Stuttgart 1925. — Stadler, Erg. inn Med. 5 (1910). — Tigerstedt, Physiologie des Kreis-
laufes. Berlin-Leipzig 1921.
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soll deshalb hier nicht weiter erortert werden. Selbstverstindlich kénnte es sich
dabei nur um ganz kleine Blutmengen, héchstens um einen oder einige Kubik-
zentimeter handeln. Ahnliche, wenn auch weniger komplizierte Verhaltnisse
finden sich an den Semilunarklappen. Schon gegen Ende der Austreibungs-
periode kommt es zu einer Stellung der Klappen, da im Gegensatz zu der axialen
Blutstromung wandwirts in den Erweiterungen der Sinus Valsalvae Wirbel-
bildungen mit retrograder Stromungstendenz entstehen, welche die Klappen
einander nihern. Da sich gegen Ende der Systole auch die Anfinge der groflen
Arterien bis nahe zu den Semilunarklappen hin systolisch verengern, wird diese
Wirbelbewegung oberhalb der Klappen noch verstirkt und damit deren Schlufl
weiterhin begiinstigt, so dall mit Beendigung der Systole und Aufhéren der
Stréomung die durch die Druckdifferenz zwischen Ventrikel und groBlen GefdBen
einsetzende retrograde Blutbewegung die Klappen plétzlich vollkommen schlieBt.
Dabei scheint nach den Untersuchungen Hochreins! an den Semilunarklappen
eine ,,physiologische’‘ Insuffizienz vorzukommen, die das Riickstromen kleinster
Blutmengen in die Ventrikel schon normalerweise ermdglicht.

Nach Beendigung der Vorhofsystole beginnt die Systole der Ventrikel. Die
Atrioventrikularklappen sind zu dieser Zeit schon geschlossen, die Semilunar-
klappen aber noch nicht gedffnet, da der Druck im Innern der Ventrikel zunéchst
eine solche Hohe erreichen mul, daf3 er den auf den Semilunarklappen ruhenden
Druck iibersteigt. Erst dann ist die Offnung der Semilunarklappen méglich.
In dieser Zeit, die man als Anspannungszeit bezeichnet, kontrahiert sich der
Ventrikel um seinen unkompressiblen Inhalt ohne Verkiirzung seiner Muskel-
fasern, aber mit starker Zunahme der Spannung. Der Muskel fithrt also
eine isometrische Zuckung aus. Ubersteigt der Ventrikelinnendruck den auf
den Semilunarklappen lastenden Druck, so werden diese gedffnet und das Blut
kann nun in die groflen arteriellen Gefiafle eintreten. Es beginnt die Austrei-
bungszeit. Jetzt verkiirzen sich die Muskelfasern, aber die Spannung &ndert
sich nicht. Der Herzmuskel fithrt eine isotonische Zuckung aus. Am Ende der
Austreibungsperiode stellen sich, wie oben geschildert, die Semilunarklappen,
um mit dem Beginn der Diastole durch ihren SchluB ein Riickstromen des Blutes
nach den Ventrikeln zu verhiiten.

Fir die Dauer der einzelnen Herzphasen gibt Edens im Mittel bei einer
Minutenpulszahl von 70 Schligen folgende Zeitwerte :

Vom Beginn der Vorhofsystole bis zum Beginn der Kammersystole (as-vs-
Intervall) 0,15 Sekunden; vom Beginn der Kammersystole bis zur Offnung der
Semilunarklappen (Anspannungszeit) 0,007--0,0085 Sekunden; von der Offnung
der Semilunarklappen bis zum Beginn der Kammerdiastole (Austreibungszeit)
0,23—0,29 Sekunden, vom Beginn der Kammerdiastole bis zum Beginn der
Vorhofsystole (Kammerdiastole) 0,5 Sekunden. Die Dauer der Systole umfaft
die Zeitspanne vom Beginn des ersten bis zum Beginn des zweiten Tones, die
Dauer der Diastole diejenige vom Beginn des zweiten bis zum Beginn des néchsten
ersten Tones. Am meisten Schwankungen zeigt der zeitliche Ablauf der Diastole.
Die hiufigen Abweichungen der Pulsfrequenz, sei es, daB3 es sich um Bradykardien
oder um Tachykardien handelt, werden fast nur durch Anderung der Diastolen-
dauer bedingt. Eine ,,aktive‘* Diastole im Sinne einer diastolischen Saugwirkung
der Ventrikel besteht nicht. Wohl aber wird die Arbeit des Herzens als zentraler
Kreislaufmotor wesentlich durch peripher wirkende, kreislaufférdernde Fak-
toren unterstiitzt. In dieser Hinsicht kommt dem negativen Druck in den
Pleurardumen (Dondersscher Druck) eine groBie Bedeutung zu. Vor allem

1 Dtsch. Arch. klin. Med. 154 (1927).
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inspiratorisch wird dadurch das Blut aus den groflen vendsen ZufluBbahnen
angesaugt und damit die Fiillung des rechten Ventrikels erleichtert, und ebenso
der Widerstand im Lungenkreislauf durch die inspiratorische Erweiterung der
LungengefiaBle herabgesetzt. Auch die Schwankungen des intraperitonealen
Druckes durch die Zwerchfellbewegungen! wirken auf die Zirkulation ein. Die
mit dem inspiratorischen Tiefertreten des Zwerchfells einhergehende Zunahme
des intraperitonealen Druckes hemmt den AbfluB aus den vendsen Geféllen der
unteren Extremitdten. Umgekehrt wird wihrend der Exspiration der Abfluf3
aus den oberen Extremitdten gebremst. Aus diesem gegensinnigen Verhalten
resultiert eine Férderung der gesamten Zirkulation. Eine bekannte Tatsache
ist ferner die Begiinstigung der Zirkulation durch rhythmische Muskelbewe-
gungen. Wahrend der Kontraktionsphase preft der Muskel Blut aus, wahrend
der Erschlaffungsphase saugt er Blut an. Desgleichen iiben die pulsrhythmischen
Bewegungen der Arterien auf die sie begleitenden Venen einen zirkulations-
fordernden Einflufl aus. Man hat unter zusammenfassender Betrachtung dieser
extrakardialen zirkulatorischen Hilfsmomente von einem ,,peripheren Herzen‘
gesprochen. Hasebroek? kommt das Verdienst zu, zuerst in zielbewuBter
Weise diese Faktoren hervorgehoben zu haben. Und gerade die neuesten For-
schungen haben die Richtigkeit dieser Betrachtungsweise evident erwiesen.
Vor allem die grundlegenden Untersuchungen von Eppinger und seiner Schule,
auf die wir spater noch eingehend zuriickkommen, haben die klinische Bedeutung
dieser Faktoren prignant hervorgehoben. Dabei stehen wir erst im Beginn des
Erkennens. Schon lange kennen wir den Wert der zentralen Vasomotoren-
regulation fiir die Funktion des Kreislaufes. Wie schwerwiegend Stérungen
in diesem nerviosen Regulationsmechanismus hauptsidchlich in dem grofien
Sammelbecken des Splanchnikusgebietes sich auswirken kénnen, haben uns die
experimentellen Untersuchungen von Romberg, Péassler® u. a. gelehrt. Wir
verweisen ferner auf die bei Besprechung der Milzfunktion erwidhnten Unter-
suchungen Barcrofts, die uns die Milz als normales Blutdepot aufdeckten.
Zweifelsohne gibt es noch mehrere solcher Depots. Es wére in dieser Hinsicht
vor allem an die Leber, die subpapilliren Plexus der Haut und die Muskulatur
zu denken. Es ist klar, da die Abfithrung von Blutmengen in Depots, und damit
ihre Ausschaltung aus der zirkulierenden Masse, das Herz beziiglich der GréSe
seines Schlagvolumens, und damit den gesamten Kreislauf, wesentlich tangieren
mufB3. AuBerdem kommt aber noch ein besonders bedeutsamer Faktor, den uns
die schonen Untersuchungen Eppingers aufdeckten, hinzu, nimlich der Zell-
stoffwechsel.

Die friiher schon erwiahnten Untersuchungen von Krogh haben uns gezeigt,
daB die kapillare Durchblutung des ruhenden Muskels eine weit geringere ist
als die des tatigen Muskels. Es scheint jeder Stoffwechselphase ein bestimmter
optimaler Grad der ,Kapillarisation des betreffenden Organes zu ent-
sprechen. Stérungen in dieser Anpassungsfahigkeit des kapillaren Mechanismus
an die Zellfunktion miissen zu Stérungen des Stoffwechsels, zu einer Betriebs-
storung im weitesten Sinne fithren. Sicher ist aber auch das Umgekehrte
moglich, daB ein von der Norm abweichender Zellstoffwechsel den Kreislauf
in loco alterieren kann. In beiden Fillen wird es zu einer Anhdufung von Stoff-
wechselprodukten kommen, vielleicht auch zu pathologischen Stoffen infolge
ungeniigender Oxydation. Es ist auch durchaus denkbar, daf3 unter diesen Um-
stinden intermedidr toxische Produkte entstehen. Ich denke in dieser Hinsicht
an biogene Amine. Jedenfalls wird es sich um Substanzen handeln, die als

1 Hitzenberger, Klin. Wschr. 1929, Nr 21.
2 Extrakardialer Blutkreislauf. Jena 1914. 3 Dtsch. Arch. klin. Med. 64 (1899).
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Kapillargifte wirken und ebenso reflektorisch vasomotorische Zentren beein-
flussen kénnen. Man kann sich vorstellen, daB so gegebenenfalls lokale Zellstérun-

/l-,-

M

=

/
=
d )/ /

L

Vi

I
NS S

Bunyng

o
bungrauysny
8]

UnuuDasuy
bunfbyysss3

Systole * Diastole

Abb. 31. Dije zeitlichen Beziehungen des Druck-
ablaufs der Volumkurven und der Stromungs-
kurven in den einzelnen Herz- und Gefif-
abschnitten. Von oben nach unten: Volum-
kurve der Kammer, Stromkurve der Aorten-
wurzel, Druckkurve der Aortenwurzel, der
linken und der rechten Kammer, Stromkurve
der Vorhof-Kammergrenze, Vorhofdruck und
Venendruck (nach H. Straub).

gen auf weitere Gefiligebiete einwirken.
So sehen wir also, daBl es nicht mehr an-
géngig ist, das Kreislaufgeschehen rein
nach h@modynamischen Gesichtspunkten
begreifen zu wollen, sondern dafl eben so
die Zellen im Organverband durch ihren
Stoffwechsel als Triebfaktoren des Kreis-
laufsystems betrachtet werden miissen. In
diesem Sinne sind Kreislauf und Stoff-
wechsel einander sehr nahe verbunden.
Die Dynamik des Herzens folgt den
Gesetzen, wie sie von Fick und von
v. Kries fiir den Skeletmuskel aufgestellt
wurden. Das zeigten fiir das Froschherz die
Untersuchungen von O. Frank, und fiir das
Warmbliiterherz haben diesen Beweis vor
allem die Arbeiten von Hermann Straub!?
am Starlingschen Herz-Lungenpriparat
erbracht. Dabei gibt uns die Kenntnis von
Druck und Volumen der einzelnen Herz-
abschnitte in ihren zeitlichen Variationen
ein gutes Bild von der Leistung des
Herzens. Der Druckablauf in beiden Vor-
hofen und ebenso der in beiden Ventrikeln
verlduft im wesentlichen gleich. Die Abb. 31,
die einer Arbeit von Hermann Straub
entnommen ist, gibt ein instruktives Bild
iiber die zeitlichen Beziehungen des Druck-
ablaufs, der Volumkurven und der Stro-
mungskurven in den einzelnen Herz- und
GefidBabschnitten. Tritt eine Uberbelastung
des Herzens durch Erhshung des arte-
riellen Widerstandes ein, so steigt
das Maximum des Ventrikeldruckes ent-
sprechend an. Der Druckanstieg erfolgt
steiler, die Anspannungszeit bleibt also
dieselbe, wohl aber verlingert sich die
Austreibungszeit etwas. Wir wissen, daB
auch unter normalen Bedingungen die
Ventrikel sich nie vollig entleeren. Bei
steigendem arteriellem Druck nimmt nun
die Restblutmenge zu, und damit stellt
sich der Ventrikel auf eine héhere An-
fangsspannung ein. So pafBt sich das
Ventrikelvolumen je nach Erhéhung oder
Senkung des arteriellen Widerstandes durch
Vermehrung oder Verminderung der
Restblutmenge den verinderten Be-

1 Zahlreiche Arbeiten im Dtsch. Arch. klin. Med. 115—133 und Handb. d. norm. u.

path. Physiol. 7 1. Berlin 1926.
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dingungen sofort an. Die Folge davon ist, dal auch unter wechselnden
Druckwerten — soweit diese die physiologische Mdoglichkeit nicht iiber-
schreiten — das Schlagvolumen konstant bleibt. Das Mal der Arbeit
wird also, himodynamisch betrachtet, dem linken Ventrikel ausschliefllich
von dem jeweiligen funktionellen Zustand des arteriellen Kreis-
laufes vorgeschrieben und damit auch die Regulierung seiner Restblutmengen.
Genau dieselbe Bedeutung haben fiir den rechten Ventrikel die vendsen
ZufluBbahnen. Wie beim linken Ventrikel die Vermehrung der Restblutmenge,
so fiilhrt eine vermehrte Anfangsfiillung beim rechten Ventrikel zu einer
gesteigerten Anfangsspannung. Es leuchtet ein, daBl von diesen Gesichts-
punkten aus betrachtet der Effekt der Vorhofsystole einen wesentlichen
Faktor fiir die Leistung der Kammer bedeutet, und ebenso ist es versténdlich,
daB grobere Anderungen in der peripheren Blutverteilung nachhaltig die Dynamik
des Herzens beeinflussen konnen.

Der gesunde Herzmuskel vermag sich bekanntermaflen veranderten An-
spriichen gegeniiber sofort und weitgehend in seiner Leistungsfahigkeit anzu-
passen. Und zwar erlangt er diese Eigenschaft dadurch, dal er, wie wir gesehen
haben, z. B. bei stirkerer Belastung das Optimum der dafiir benétigten Kon-
traktion durch Erhéhung seiner Anfangsspannung erreicht. Diese Fahigkeit
zu sofortiger Mehrleistung bezeichnen wir als Reservekraft, und ihre Definition
lautet nach Hermann Straub: ,,Die Reservekraft beruht demnach auf den
Zuckungsgesetzen des Herzens, auf der durch Veréinderung der Arbeitsbedingun-
gen automatisch bewirkten vermehrten Anfangsspannung und Anfangsfiillung.*
Die Reservekraft des Herzens geniigt nur zur Bewiltigung kurzdauernder Mehr-
forderungen, bei einer linger dauernden Mehrbelastung versagt sie. Da kommt es
dann zu morphologischen Verinderungen des Herzmuskels, vor allem zu einer
Hypertrophie, welche die erhohte Arbeitsleistung vollbringt, und schlieBlich
zu einer Erweiterung der Herzhohlen. Diese Erweiterung bedingt aber wieder
eine vermehrte Anfangsfilllung und Anfangsspannung und erhéht damit nach
dem oben Gesagten die Leistungsfihigkeit des Herzmuskels. In diesem Sinne
werden Hypertrophie und Dilatation als kompensatorische Faktoren be-
zeichnet, die noch iiber lingere Zeit hin die Forderung nach gesteigerter Leistung
erfiillen konnen. Aber selbstverstédndlich hat jede Kompensationsmoglichkeit
eine Grenze, nimlich dann, wenn es zu einer Uberdehnung kommt. Dann
steigt die Restblutmenge immer mehr, der systolische Enddruck sinkt und das
Blut staut sich im Herzen. Wichtig ist der von Hermann Straub erbrachte
Nachweis, dal vor allem die Diastole langsamer abfallt, also die Verhar-
rungszeit verlingert und damit die Fiillungszeit verkiirzt wird. Es besteht
,ein Kontraktionsriickstand® weit bis in die Diastole hinein, so da} die
nichste Systole auf ein nicht véllig erschlafftes Herz trifft. Bezeichneten wir
oben die Summe aller Faktoren, sowohl anatomischer als auch funktioneller
Art, welche eine dauernde Mehrlelstung des Herzens ermdoglichen, als Kom-
pe nsatlon so sprechen wir im letzteren Falle, wenn ein Versagen dieser Faktoren
eintritt, von Dekompensation.

Die GroBe des Herzens unterliegt schon physiologischerweise gewissen
Schwankungen. Zunéchst nimmt. das Herz am Korperwachstum teil, wobei
vor allem die Entwicklung der Korpermuskulatur mafgebend ist. In dieser
Hinsicht bestehen gewisse Beziehungen zwischen Herzgréfle und Kérper-
gewicht auch bei erwachsenen Individuen. Bekannt ist, daBl Schwerarbeiter
im allgemeinen grofere Herzen haben als Leichtarbeiter, und desgleichen trai-
nierte Sportleute im Gegensatz zu nichttrainierten. Auch in der Tierreihe sehen
wir vor allem bei den Warmbliitern bestimmte Abhéingigkeiten der Herzgrofle
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vom Kérpergewicht. Wir finden, daBl bei erwachsenen Tieren derselben Art
nach der Reihenregel von R. Hesse! bei aufsteigenden Reihen des Kérper-
gewichts das Herzverhiltnis, worunter das relative Herzgewicht im Verhéltnis
zum Korpergewicht verstanden wird, abnimmt. Zweifelsohne ist hierfiir die
Tatsache maBgebend, dal kleinere Tiere infolge ihrer groBeren Oberfliche einen
regeren Stoffwechsel haben als gréfere Tiere mit ihrer relativ geringeren Ober-
fliche. Im allgemeinen sind beim Menschen die absoluten und relativen Herz-
gewichte bei Frauen niedriger als bei Mannern. Nach den Untersuchungen von
Martha Gewert? aus dem Aschoffschen Institut ist das absolute Herzgewicht
vor allem vom Korpergewicht abhingig, weniger von der Koérperlinge. Ferner
nimmt die Wachstumskurve des Herzens bei normalen Ménnern bis zum 39. Le-
bensjahre zu, dann tritt ein Schwanken derselben bis zum 59. Lebensjahre auf,
von da ab setzt die Altersatrophie ein. Bei Frauen dagegen ist die Wachstums-
kurve nur bis zum 24. Lebensjahre aufsteigend und mit 65 Jahren beginnt die
Atrophie. Es ist versténdlich, daf die HerzgréBe auch mit dem Grade der Fiillung
wechseln muB. Bei vertikaler Korperstellung sammelt sich vor allem in den
Venen der herabhingenden Extremititen Blut an, das Herz erhilt deshalb
weniger Blut als bei horizontaler Lage. Das Minutenvolumen ist im Stehen
kleiner als im Liegen. Von Moritz® wurde zuerst an Tieren festgestellt, dafl das
Herz im Stehen kleiner ist als im Liegen. Dal auch beim Menschen derartige
Anderungen der Blutverteilung auf die HerzgréBe einen EinfluB haben, zeigten
uns die Untersuchungen von Dietlen?. Vor allem sind aber konstitutionelle
Momente zu beriicksichtigen. Hier sei an das Kraussche ,,Tropfenherz*‘ bei
Engbriistigen und an das ,,Cor pendulum‘ Wenckebachs infolge Zwerchfell-
tiefstand beim Thorax piriformis erinnert. Haufig sehen wir damit eine Hypo-
plasie des GefaBapparates verbunden, vielleicht dadurch entstanden, daBl der
Zirkulationsapparat in der Wachstumsperiode mit dem iibrigen Korper nicht
Schritt halt. Inwieweit es sich dabei um Teijlerscheinungen eines ,,Status degene-
rativus‘‘ oder nur um einen korrelativen Faktor handelt, soll hier nicht weiter
erdrtert werden. Die Schwierigkeit liegt eben in der Bestimmung der Herzgréfle
selbst, weil wir dafiir kein exaktes Verfahren besitzen und nur ihr relatives
Verhalten zu den iibrigen GroBenverhdltnissen des Organismus Wert besitzt.
Dabei gibt es flieBende Uberginge vom Normalen zum Krankhaften, und im
letzteren Falle ist ja bekannt, wie sehr das Herz in seiner Gré8e bei pathologischen
Zustéanden variiert; wir verweisen nur auf die Atrophie bei allen kachektischen
Zusténden, vor allem bei der Phthise, auf die Hypertrophie bei Atherosklerosen
und Schrumpfnieren und Erkrankungen des Herzens selbst. Daf auch in der
Schwangerschaft eine Vergroferung des Herzens auftritt, scheint nach den
Untersuchungen von W. Frey® nicht mehr zweifelhaft. Man wird bei der physio-
logischen Variabilitdt der HerzgréBe und bei den wenig scharfen Grenzen des
Normalen nach dem Pathologischen hin die Frage, ob es iiberhaupt eine normale
Gro6Be des Herzens gibt, fiir berechtigt halten. Es muB} aber dabei beriicksichtigt
werden, daBl wir einerseits in der Lage sind, wenigstens einen Teil der Faktoren,
die normalerweise die HerzgroBe beeinflussen, bei unseren Untersuchungen zu
beriicksichtigen, und andererseits bedenken, dafi die physiologischen Verdnde-
rungen in den GroBenverhéltnissen relativ gering sind. Wir kénnen so in der
Tat, wie im besonderen die Untersuchungen von Moritz und seiner Schule
ergeben haben, fiir klinische Zwecke mit hinreichender Genauigkeit aus Durch-

1 Handb. d. norm. u. path. Physiol. ¥ 1. Berlin 1926.

2 Veroff. Kriegs- u. Konstit.path. 5. Jena 1929.

3 Dtsch. Arch. klin. Med. 82 (1904). 4 Dtsch. Arch. klin. Med. 97 (1909).
5 Herz und Schwangerschaft. Leipzig 1923 — Klin. Wschr. 4 (1926).
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schnittswerten eine normale GréBe des Herzens postulieren. Auch scheint mir
das in neuerer Zeit von Rautmann und seinen Mitarbeitern! ausgearbeitete
Korrelationsverfahren, das neben dem Korpergewicht auch die Kérpergro8e und
den Brustumfang beriicksichtigt, noch eine genauere Prézision der HerzgroBe
zuzulassen, gerade auch im Hinblick auf den Zusammenhang zwischen Variabilitét
und Korrelation der Innenorgane zu den entsprechenden Faktoren des gesamten
Habitus. Auf die Methoden selbst kann ich hier nicht eingehen. Unter patho-
logischen Bedingungen sehen wir meist die Verédnderungen in der HerzgrdBe
relativ spat auftreten. Verdnderungen seiner Form zeigen sich uns klinisch
in solchen Fillen in der Regel frither. Fir die funktionelle Betrachtungsweise
ist allerdings dadurch leider nicht allzuviel gewonnen, da wir noch zu wenig
Kenntnisse dariiber besitzen, in welcher Weise derartige anatomische Ver-
anderungen Energetik und Nutzeffekt des Herzens beeinflussen.

Bei der Betrachtung des Thorax sehen wir regelmaBig bei jugendlichen, we-
niger konstant bei dlteren Individuen im finften Interkostalraum meist etwas
nach einwirts von der Mamillarlinie deutliche Pulsationen, die von der auf-
gelegten Hand unschwer als Vorwdlbungen der Brustwand infolge der Form-
verinderungen des schlagenden Herzens erkannt werden. Wir bezeichnen
dementsprechend diesen sicht- und fiihlbaren Ausdruck des sich kontrahierenden
Herzens als HerzstoB, und soweit er sich auf die Gegend der Herzspitze bezieht
als SpitzenstoB. Fir sein Zustandekommen sind die Form- und Lage-
verinderungen des Herzens wihrend der Systole mafigebend. Die Ventrikel-
hohlen gehen bei der Systole aus ihrer diastolischen elliptischen Form in die
Kugelgestalt iiber, wodurch der Tiefendurchmesser des Herzens sich vergrofert.
AuBerdem bildet sich aber bei der Systole an der Vorderfliche der linken Kammer,
dicht oberhalb und einwirts der Herzspitze, eine umschriebene Vorwdlbung,
der systolische Herzbuckel. Und durch die eigenartige Anordnung der Herz-
muskelfasern wird die Spitze spiralférmig von links nach rechts, also im Sinne
des Uhrzeigers, gedreht und zugleich durch von der Spitze zur Basis gerade
verlaufende Muskeln gehoben. Durch diesen sehr komplizierten Vorgang wird
der Herzsto hervorgerufen. Was man fiihlt, ist vor allem der systolische
Herzbuckel. Der Herzstol beginnt mit der Systole, und zwar der Verschluf3-
zeit, und endet mit der Diastole. Seine genaue Differenzierung erfolgt mit
graphischen Methoden, am genauesten mit der Frankschen Apparatur. Fiir
die Analyse dieser Kurven (Kardiogramm) sind nicht nur die Formverédnde-
rungen, sondern ebenso die Volumverinderungen des Herzens von Be-
deutung. Auf die Methoden zur Aufnahme des Kardiogramms und die Deutung
der gewonnenen Kurven kénnen wir hier nicht eingehen, um so weniger, als eine
Einheitlichkeit in der Beurteilung noch nicht erzielt ist. Wir verweisen auf die
entsprechende Literatur?2.

Starke und Ausdehnung des SpitzenstoBes werden von den verschiedensten
Faktoren beeinflullt, so durch die Breite, Linge und Tiefe des Brustkorbes.
Bei dem langgestreckten flachen Thorax mit seinen weiten Interkostalrdumen
liegt der gewdhnlich deutlich fiihlbare Spitzensto8 tiefer und mehr medianwérts,
bei dem kurzen und tiefen Thorax ist das Umgekehrte der Fall. Auch Stand

1 Rautmann, Untersuchungen iiber die Norm. Versff. Kriegs- u. Konstit.path. 2.
Jena 1921 — Studien auf dem Gebiete der klinischen Variationsforschung. Z. Konstit.lehre
13 (1927).

2 Edens, Die Krankheiten des Herzens und der GefiaBe. Berlin, Julius Springer 1929. —
Frey, Handb. d. norm. u. path. Physiol. 71 (1926). — Hess, Erg.inn. Med. 14 (1915). —
Romberg, Lehrb. d. Krankh. d. Herzens u. d. Blutgefafie. Stuttgart 1925. — Sahli,
Lehrb. d. klin. Untersuchungsmethoden 1 (1928). — Tigerstedt, Physiologie des Kreis-
laufes 1 (1921). — Weitz, Erg. inn. Med. 22 (1922).
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und Form des Zwerchfells wirken auf den SpitzenstoB ein. Je hoher das
Zwerchfell steht, um so mehr wird der SpitzenstoB nach oben und auBen ge-
dréngt, so bei raumbeengenden Prozessen im Abdomen. Je tiefer das Zwerch-
fell steht, um so mehr riickt auch der Spitzensto nach unten und einwirts, so
im Alter, bei Emphysem und Asthma. Desgleichen sehen wir durch die Atmung
und durch Verlagerung des Herzens, infolge im Thorax sich abspielender patholo-
gischer Prozesse (Ergiisse, Tumoren, Pneumothorax u.a.), den SpitzenstoB
entsprechend variieren. Schlieflich wird die Ausdehnung des HerzstoBes an
Grofle gewinnen, wenn das Herz in groflerem Umfang der vorderen Brustwand
anliegt, so bei VergréBerung des Herzens selbst, bei Vorschieben des Herzens
durch an seiner Hinterfliche gelegene raumbeanspruchende Prozesse und durch
Retraktion der Lungenrinder, withrend bei Uberlagerung durch die Lunge das
Gegenteil eintreten wird. Die Moglichkeiten, die eine Anderung des Spitzen-
stofles herbeifiihren kénnen, sind also so zahlreich, daB seine Beurteilung in bezug
auf das Herz selbst nur unter Beriicksichtigung aller dieser Faktoren und im
Hinblick auf den jeweils gegebenen gesamten Status durchfiihrbar ist.
Normalerweise héren wir iiber dem tédtigen Herzen zwei Téne. Rein physi-
kalisch betrachtet handelt es sich bei diesen sog. Tonen eigentlich um Gerdusche.
Wenn wir trotzdem von Ténen sprechen, so geschieht es vor allem deshalb, um
diese normalen von pathologischen Schallerscheinungen, die sich auch dem
Ohre als Gerdusche zu erkennen geben, klinisch abzutrennen. Die Frage nach
der Entstehung des ersten Herztons, die durch Dezennien hindurch zu lebhaften
Diskussionen fiihrte, kann heute als abgeschlossen betrachtet werden. Es ist
erwiesen, dafl auch das vollig blutleere, aus dem Korper herausgenommene
Herz selbst dann, wenn durch besondere Versuchsanordnung die Atrioventrikular-
klappen an jeder Bewegung gehindert werden, noch einen Ton im Beginn der
Kammersystole wahrnehmen 1at. Es ist der wihrend der isometrischen Zuckung
der Kammermuskulatur, also in der Anspannungszeit, rasch einsetzende
intraventrikulire Druckanstieg, der zu einer plétzlichen Anderung der Gleich-
gewichtslage der schwingungsfahigen Teile der Herzmuskulatur fiithrt und
so den ersten Ton hervorruft. Nun ist aber der erste Ton bei blutleerem Herzen
wesentlich tiefer als bei erbaltener Zirkulation. Es muB also noch ein weiterer
Faktor aufler dem , Muskelton® fiir die Entstehung des ersten Tones hinzu-
kommen. Das sind zweife]sohne die Atrioventrikularklappen, um so mehr,
als es sich bei ihnen um besonders schwingungsfihige Membranen handelt. Wir
wissen auch, daf ihre plotzliche Anspannung bei kiinstlicher Zirkulation
am toten Herzen einen Ton erzeugt. Wir miissen also annehmen, daB der erste
Herzton sich aus zwei Komponenten, aus einem Muskel- und Klappenton,
zusammensetzt. Die Erklirung des zweiten Herztones stieB auf weit geringere
Schwierigkeiten. Im Beginn der Diastole fillt der intraventrikulire Druck rasch
ab. Die dadurch bedingte ruckartige Anspannung der Semilunarklappen ver-
setzt dieselben in Schwingungen und veranlaft den zweiten Herzton. Letzterer
ist also ein reiner Klappenton. Es ist moglich, da die Bewegungsvorginge,
die sich im Beginn der Austreibungszeit in den Anfangsteilen der groBen arteriellen
Gefafle abspielen, ebenfalls einen Ton (,,Austreibungston‘‘) hervorrufen.
Wegen der kurzen zeitlichen Differenz wiirde dieser Ton mit dem ersten Herzton
zusammenfallen und so, wie verschiedene Autoren glauben, fiir die Entstehung
des ersten Herztones mitverantwortlich sein. Diese Frage ist aber noch sehr
umstritten, sie soll deshalb hier nicht weiter erértert werden. In vereinzelten
Fillen hort man auch bei Herzgesunden noch einen dritten Herzton. Von
Einthoven wurde dieser normale dritte Herzton zuerst im Elektrokardiogramm
registriert. Er folgt in anndhernd konstantem zeitlichem Abstand, im Mittel
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0,18 Sekunden, dem zweiten Ton. Er liegt also protodiastolisch. Er fillt
dementsprechend in die Zeit der Offnung der Atrioventrikularklappen, in der das
Blut unter starkem Druck in die Ventrikel hineingeschleudert-wird. Der Ansicht,
daBl die dadurch hervorgerufene plétzliche passive Dehnung der Kammer-
wande das akustische Phinomen des dritten Tones veranlasse, méchte ich mich
anschliefen. Das Vorkommen einer dreiteiligen Herzmelodie hat insofern in
letzter Zeit eine aktuellere Bedeutung erlangt, als von verschiedenen Seiten
behauptet wurde, daf} sie die Regel sei. So gibt Gubergritz! an, daB sie in
90—93% aller normalen Personen zu horen sei. Ich selbst mull gestehen, daf3
ich mich von dieser Ansicht bisher nicht iiberzeugen konnte. Es muf allerdings
bemerkt werden, dafl nach dem erwahnten Autor vielfach Kunstgriffe angewandt
werden miissen, um den dritten Ton hérbar zu machen, auch scheint eine gewisse
Einschulung des Ohres dazu notig zu sein. Jedenfalls hat diese Frage bedeutendes
klinisches Interesse, da, wenn Gubergritz recht hat, daB der dritte Ton ein
regelméfliges normales Vorkommen ist, die bisher als physiologisch angesehene
zweiteilige Herzmelodie als pathologisch betrachtet werden miiBte.

Das fithrt uns zu einer kurzen Besprechung der Verinderungen der Herz-
melodie unter von der Norm abweichenden Bedingungen, wie wir sie als ge-
spaltene, verdoppelte und als iiberzihlige Herzténe klinisch rubrizieren.
Die Angaben in der Literatur sind hier vielfach verwirrend. Dabei sind die
Bezeichnungen Spaltung oder Verdoppelung eines Tones abhingig von der
zeitlich wahrnehmbaren Differenz der Schallphdnomene. Man spricht dem-
gem&l bei sehr kurzem Intervall von einer Spaltung, bei lingerem Intervall
von einer Verdoppelung des Tones. Wahrend also zwischen Spaltung und Ver-
doppelung eines Tones ein prinzipieller Unterschied nicht besteht, ist das
Auftreten eines tiberzédhligen Tones scharf davon zu trennen. Da ja normaler-
weise iiber dem Herzen mehr Téne entstehen als wir wahrnehmen konnen, in-
sofern, als alle systolischen und alle diastolischen Tone zeitlich zusammenfallen,
so kann eine Storung dieser zeitlichen Harmonie in der Norm zusammengesetzte
Schallerscheinungen getrennt hervortreten lassen. So konnen wir dann an Stelle
der normalen zwei Tone drei oder sogar vier Tone iiber dem Herzen horen. Es
handelt sich dabei nach dem Gesagten nicht um eine Neubildung von Ténen,
sondern um eine getrennte Wahrnehmung physiologischerweise zeitlich
zusammenfallender Schallphinomene durch Stérung dieser Koinzidenz.
Davon prinzipiell verschieden ist das Auftreten abnormer Téne am Herzen.

Eine Spaltung bzw. Verdoppelung des ersten Tones durch mangelnde
Koinzidenz kann dann auftreten, wenn beide Ventrikel sich nicht gleichzeitig
kontrahieren. Ein derartiges Ereignis kann durch Leitungsstérungen bedingt
sein, wodurch der Kontraktionsreiz beiden Kammern nicht zu gleicher Zeit
zuflieft. Es ist aber auch moglich, dafl die Spaltung bzw. Verdoppelung des
ersten Tones dadurch hervorgerufen wird, dal Kammertonund Austreibungs-
ton iiber den groflen Gefillen getrennt wahrgenommen werden, und zwar
dann, wenn die Anspannungszeit verlingert ist. Auch bei krankhaften Ver-
anderungen an einzelnen Segeln einer Klappe kann es durch ungleichzeitige
Spannung der verschiedenen Teile einer Klappe zu einer Spaltung bzw. Ver-
doppelung des ersten Tones kommen. In diesem Falle handelt es sich aber dann
um die Neubildung eines Tones. .

Hiufiger findet man derartige Tonspaltungen und Verdoppelungen des
zweiten Tones durch mangelnde Koinzidenz bei der Spannung der Semilunar-
klappen. Sowohl bei Gesunden als vor allem bei Mitralfehlern stollen wir auf

1 Z. Kreislaufforschg 1929, Nr 3.
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diesen Befund. Der zweite Ton wird, wie schon frither erértert, durch die plotz-
liche Anspannung der Semilunarklappen bedingt, wobei durch die starke Druck-
senkung in den Ventrikeln zu Beginn der Diastole die geschlossenen Semilunar-
klappen ruckartig nach dem Ventrikellumen zu vorgestiilpt werden. Werden
nun die Ventrikel nicht gleich rasch mit Blut gefiillt, so wird sich infolgedessen
auch die diastolische Drucksenkung in beiden Ventrikeln ungleich entwickeln
und damit auch die Spannung der Semilunarklappen ungleichzeitig erfolgen
miissen. Wéahrend der Inspiration wird der ZufluB zum rechten Herzen be-
giinstigt, infolgedessen wird die diastolische Drucksenkung in der rechten Kammer
langsamer erfolgen und dementsprechend die Spannung der Pulmonalklappen
spiter eintreten als die der Aortenklappen. Den gleichen Mechanismus finden
wir bei der Mitralstenose. Das umgekehrte Verhalten zeigt sich bei der Mitral-
insuffizienz und bei der Exspiration.

Kommt es infolge pathologischer Prozesse an den einzelnen Segeln einer
Semilunarklappe zu einer ungleichen Anspannung der Teile einer Klappe,
so kann ebenfalls eine Spaltung oder Verdoppelung des zweiten Tones hervor-
gerufen werden. Dabei handelt es sich dann, analog den Atrioventrikularklappen,
um eine Tonneubildung. Dasselbe diirfte der Fall sein, wenn infolge starker
arterieller Drucksenkung in der Diastole eine intensive zentripetale Reflexwelle
die Arterienwinde in abnorm heftige Schwingungen versetzt und eine zweite
diastolische Spannung der Aortenklappen bedingt.

In allen diesen Féllen von Spaltung und Verdoppelung der Téne ist der
normale Rhythmus der Herzmelodie, der ?/,-Takt, erhalten.

Ofters horen wir aber diesen normalen 2/,-Takt durch Einschieben eines
dritten Tones in einen 3/,-Takt abgedndert. Wir sprechen dann von Galopp-
rhythmus und unterscheiden je nach der Lage des dritten Tones zu den Herz-
phasen einen protodiastolischen, mesodiastolischen und prisysto-
lischen Galopp.

Den prasystolischen Galopp finden wir héufig bei Mitralstenose. Da diese
Art von Galopprhythmus genetisch von einer anderen Galoppform abzutrennen
ist, bezeichnet ihn Sahli als , Mitralisgalopp®. Dieser dreiteilige Rhythmus
ist am besten an der Mitralklappe zu horen. Nach Sahli entsteht er durch die
Vorhofkontraktion, indem letztere das starre und verwachsene Mitralsegel in
Schwingungen versetzt. Dieser prisystolische Galopp ist also streng von der
ebenfalls bei Mitralstenosen héufig horbaren Spaltung oder Verdoppelung des
zweiten Tones zu unterscheiden. Die Lage des iiberzihligen Tones in der Diastole
kann aber auch mehr zur Mitte oder zum Beginn derselben verschoben sein.
Gerade im letzteren Falle, also bei protodiastolischem Auftreten, muB3 seine
Entstehungsweise eine andere sein. Da er dann kurze Zeit nach dem Beginn
der Kammerdiastole auftritt, so muBl er mit dem Einstrémen des Blutes in die
Ventrikel in Zusammenhang stehen. Wir beziehen ihn auf die plotzliche passive
diastolische Spannung der Ventrikelmuskulatur. Wir finden ihn dementsprechend
auch bei Gesunden mit erregter Herzaktion, bei Stérungen der inneren
Sekretion (Morbus Basedowii) und bei Herzinsuffizienz. Es ist durchaus
moglich, daB ihm letzten Endes Tonusanomalien des Herzmuskels zugrunde
liegen.

Der prisystolische ,,Vorhofgalopp* kann dann in einen mesodiastolischen
Galopp iibergehen, wenn infolge von Reizleitungsstérungen die Ventrikel-
kontraktion spéter als in der Norm erfolgt. Steht man auf dem friiher erwihnten
Standpunkt von Gubergritz, dal die normale Herzmelodie der dreiteilige
Rhythmus ist, dann stellt der Galopp in der Tat nichts anderes dar als ,.eine
quantitative und qualitative Verdnderung® des normalen dritten Tones ,,in
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bezug auf seine Intensitit mit den Moglichkeiten der verschiedensten Uber-
génge vom normalen zum pathologischen Rhythmus als Ausdruck des variierenden
Tonus des Herzmuskels.

Unter dem EinfluB krankhaften Geschehens, seltener bei Gesunden, horen
wir iiber dem Herzen Geridusche auftreten. Wie schon betont, sind im rein
physikalischen Sinne die Herztone ebenfalls Gerdusche, bei beiden handelt es
sich um aperiodische Schallschwingungen. Der Unterschied zwischen Herz-
ténen und Herzgerduschen bezieht sich nach Sahli ,,vielmehr auf die Art des
Verlaufs und die Dauer, die mit der Art der Entstehung zusammenhéngt. Die
Tone des Herzens entstehen durch eine einmalige plétzliche Verschiebung des
schallgebenden Koérpers aus seiner Gleichgewichtslage, die Herzgerdusche dagegen
durch wihrend der ganzen Dauer der Schallerscheinungen sich wiederholende,
AnstoBe’. Die Gesetze der Gerduschentstehung verdanken wir vor allem den
Untersuchungen von Th. Weber. Letzten Endes sind alle endokardialen Ge-
rdusche Stromungsgerdusche, bedingt durch die Bewegung des Blutes,
und dementsprechend werden sie auch klinisch je nach der Herzphase, in der
sie entstehen, rubriziert. Experimentelle Beobachtungen haben nun ergeben,
daB beim Strémen von Fliissigkeiten in Roéhren vor allem dann Gerdusche
entstehen, wenn das Lumen des Strombettes sich &ndert, wenn also ein Ubergang
von einem engeren zu einem weiteren Abschnitt stattfindet, und umgekehrt.
Beim Ubertritt eines Fliissigkeitsstromes aus einem engen in ein weites Réhren-
system iibt die Strémung an der Stelle der Lumenénderung, analog dem Mecha-
nismus der Wasserstrahlpumpe, auf die Wandung eine Saugwirkung aus, wodurch
letztere, wenn es sich um eine elastische Membran handelt, in ihrem erweiterten
Teil in transversale Schwingungen versetzt wird. Der durch dieses Hin- und
Herschwingen der Wand bedingte Wechsel der Stromungsgeschwindigkeit ruft
nun auch in dem engen Teile des Stromgebietes ein entsprechendes Variieren
des Abflusses hervor. Dadurch gerit die Wandung des engen Teiles ebenfalls in
Schwingungen, die sich aber zu denen des erweiterten Teiles gleichrhyth-
misch, aber alternierend verhalten. Diese Schwingungen bedingen nun Ge-
riusche, und zwar entstehen dieselben nach dem.Gesagten sowohl diesseits als
jenseits der Lumenidnderung des Strombettes. Dieselbe Erklarung trifft auch
zu, wenn es sich um den Ubergang des Fliissigkeitsstromes aus einer weiten in
eine enge Stelle handelt. Diese Bedingungen sehen wir nun gerade bei den Herz-
klappenfehlern verifiziert. Wir unterscheiden drei Arten von Klappenfehlern.
Bei den eigentlichen, organisch bedingten Klappenfehlern handelt es
sich um pathologische Verdnderungen der Klappen selbst, wodurch der normale
Klappenmechanismus gestért ist. Bei den relativen Klappenfehlern oder
Dehnungsinsuffizienzen kommt es infolge der Uberdehnung der Herz-
muskulatur oder infolge von Elastizitdtsverlusten der groBen Gefafle zu einer
Dehnung der Klappenansatzringe. Dabei sind die Klappen véllig intakt, aber
sie sind zu klein, um bei der Uberdehnung der Klappenringe noch einen vélligen
KlappenschluB zu bewerkstelligen. Und schlieBlich fithren die muskuldren
Insuffizienzen infolge Stérung der Papillarmuskelfunktion zu einer abnormen
Stellung der Klappen und damit zu einer SchluBunfahigkeit derselben. Ganz
einerlei, welcher Art die Klappenfehler nun sind, immer kommt es dadurch
zum Durchtritt des Blutes durch eine abnorm enge Stelle in weite Réume,
sei es, daBB der Blutstrom in normaler Richtung, wie bei Stenosen, oder in riick-
ldufiger, abnormer Richtung, wie bei den Insuffizienzen, flieit. So sehen wir
also bei allen Klappenfehlern als maBigebenden Faktor der Gerduschentstehung
die Lumenanderung des Strombettes. Damit sind aber die Bedingungen der
Gerduschentstehung noch nicht erschopft. Beim Stromen von Fliissigkeiten in
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Rohren tritt auch dann ein Gerdusch auf, wenn bei gleichbleibendem Lumen
die Strémungsgeschwindigkeit erhoht wird. Auch dieses Moment finden
wir hiufig am Herzen und Gefiflsystem vor. Vor allem ist dies der Fall bei Herz-
gerduschen, die mit der Klappenfunktion nichts zu tun haben und die wir als
akzidentelle Geriiusche bezeichnen. Diese akzidentellen Gerdusche durch
erhohte Strémungsgeschwindigkeit héren wir haufig bei Gesunden bei er-
regter Herzaktion, ferner im Fieber und bei Stérungen der inneren Se-
kretion. Vielfach ist allerdings in diesen Fillen nicht nur die vermehrte Herz-
aktion die Ursache der Zunahme der Strémungsgeschwindigkeit, sondern ebenso
die Abnahme des Widerstandes in der peripheren Zirkulation durch
Nachlassen des Vasomotorentonus. Wir sehen ferner sowohl bei den Klappen-
geriuschen als auch bei den akzidentellen Gerduschen vielfach auler den genannten
Faktoren noch weitere unterstiitzende Momente der Gerduschbildung hinzu-
kommen. So sind zarte und biegsame Winde besonders leicht in Schwingungen
zu versetzen. Zum Teil beruhen darauf die nicht seltenen akzidentellen Ge-
rdusche bei Jugendlichen und bei konstitutionell schwachen Individuen.
Auch Rauhigkeiten an der Innenwand (atheromatése Verdnderungen) eines Ge-
faBes konnen schon bei einer Strémungsgeschwindigkeit, die bei glatter Wandung
kein Gerdusch erzeugt, ein Gerdusch bedingen. In derselben Weise gerdusch-
fordernd wirken qualitative Verdnderungen der Blutfliissigkeit selbst, indem
eine diinnfliissige Beschaffenheit (An&mien) eine Stromungsbeschleunigung
begiinstigt. In der Regel sehen wir, daB nicht nur eines der erwihnten Momente
die Gerduschbildung hervorruft, sondern dal in einer Kombination mehrerer
dieser Faktoren die Ursache der Ger#duschbildung gelegen ist. w
Da auch das aus dem Korper herausgenommene und blutleere Herz noch
lange in seiner gesetzmifligen Weise weiterschligt, so sprechen wir von der
Automatie des Herzens. Es hat also die Fahigkeit, die Reize, die normalerweise
seine Titigkeit bedingen, in sich selbst, ,autochthon®, zu bilden!. Damit
aber der Reiz eine Wirkung auslésen kann, mufl der Herzmuskel noch weitere
Bedingungen erfiillen. Er muf} den Reiz aufnehmen kénnen, also reizbar sein,
und ihn dann physiologisch beantworten, d.h. sich kontrahieren koénnen,
und schlieBlich miissen bestimmte Leitungsbahnen vorhanden sein, damit der
Reiz allen Teilen des Herzens zugeleitet werden kann. So kommen wir zu
den von Engelmann aufgestellten sog. vier Kardinalfunktionen des Herzens:
der Reizbildung, der Reizbarkeit, der Kontraktilitdt und der Reiz-
leitung. Und schlieBlich wire noch als nicht weniger wichtige Funktion der
Tonus des Herzmuskels hervorzuheben. Die Reizbildung erfolgt in sich regel-
miBig wiederholenden zeitlichen Perioden. Der Herzschlag besitzt dem-
entsprechend Rhythmizitét.
ber das eigentliche Wesen der Herzreize wissen wir so gut wie nichts.
Wohl aber kennen wir zahlreiche Bedingungen, die fiir die Bildung der autoch-
thonen Reize unbedingt erforderlich sind. Eine Anderung in der Frequenz der
Reizbildung bedingt eine gleichsinnige Verinderung der Frequenz des Herz-
schlags. Dabei ist es im Prinzip einerlei, ob die Reizbildung an der normalen
Stelle (nomotope Reizbildung nach Hering) oder an irgendeinem anderen
Orte der Herzmuskulatur (heterotope Reizbildung nach Hering) erfolgt.
Zunichst spielen physikalische Faktoren eine Rolle, so sehen wir, daBl Er-
héhung der Bluttemperatur, sowohl beim Kaltbliiter- als auch beim Warm-
bliiterherzen, mit einer Frequenzsteigerung einhergeht. Erniedrigung der Tem-
peratur bewirkt das Gegenteil. Der Temperaturreiz greift bei normalem Rhyth-

! Langendorff, Erg. Physiol. I 2 (1902). — Rothberger, Handb. d. norm. u. path.
Physiol. 7. Berlin 1926.
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mus am Sinusknoten an. Aber auch beim atrioventrikuldren Rhythmus haben
die Untersuchungen von Ganter und Zahn® die Temperaturbeeinflussung der
Reizbildung nachgewiesen. Von grofter Bedeutung ist der Gasgehalt der
Blutfliissigkeit fiir die Automatie des Herzens. Eine linger dauernde Herz-
tatigkeit bei volligem Mangel von Sauerstoff ist nicht mdglich, wohl aber liegt
die ‘Wirksamkeit des Sauerstoffdefizits auf die Reizbildung bei den einzelnen
Tierarten bei verschiedenen Partialdrucken. Eine Zunahme des Kohlensdure-
gehaltes der Durchblutungsfliissigkeit setzt am isolierten Herzen die Schlag-
frequenz herab. Es ist méglich, daB die Kohlensdure ein physiologischer
Faktor fiir die Reizbildung ist, erwiesen ist es aber zur Zeit noch nicht. Es ist
auch noch durchaus unentschieden, ob es sich um eine spezifische Anionwirkung
der Kohlensiure handelt und nicht etwa um eine Beeinflussung der Reaktion
der Blutflissigkeit durch dieselbe. Ist doch bekannt, daB Anderungen in der
Ionenkonzentration der Blutfliissigkeit die Schlagfrequenz des Herzens
wesentlich beeinflussen. Fiir die normale Reizbildung ist eine anndhernd neutrale
Reaktion der Durchstromungsfliissigkeit mit eben angedeuteter Verschiebung
nach der alkalischen Seite zu optimal. Bei zunehmender H'-Ionenkonzen-
tration nimmt die Schlagfrequenz ab. Es ist aber zu bemerken, dal} die ver-
schiedenen motorischen Herzzentren auch ein verschiedenes Optimum
der Reaktion besitzen. Damit kommen wir zur Besprechung der chemischen
Bedingungen des Herzschlages?.

Die Entstehung der Herzreize ist an das Vorhandensein bestimmter Salze
gekniipft. In erster Linie kommt das Na'-Ton in Betracht. Setzt man in der
Durchstrémungsfliissigkeit des kiinstlich ernahrten Herzens den NaCl-Gehalt
herab, so vermindert sich die Schlagfrequenz. Diese Wirkung der Kochsalz-
verminderung kann in gewissen Grenzen durch Zusatz von Traubenzucker oder
Rohrzucker, durch Wiederherstellung des normalen osmotischen Druckes,
ausgeglichen werden. Ein vélliger Ersatz des Kochsalzes durch eine andere
Substanz ist aber nicht mdglich. Andererseits kann auch das Herz durch Koch-
salzlésung allein nicht dauernd in Tétigkeit erhalten werden. Sicher liegt in
der Aufrechterhaltung des osmotischen Druckes nicht die alleinige Bedeutung
des Kochsalzes, sondern es spielen wohl auch spezifische Beeinflussungen
des Na'-Tons eine wichtige Rolle. Dabei ist die optimale Konzentration des
Na'-Ions fiir die verschiedenen Reizbildungsstéitten eine wechselnde.

Weiterhin haben uns die bekannten Untersuchungen W. E. Ringers gelehrt,
daB auBer dem Kochsalz auch Kalium und Kalzium fir die normale Herz-
titigkeit unbedingt erforderlich sind. Dabei zeigt sich die Wirkung von Kalium
und Kalzium antagonistisch. Uberwiegt das Kalzium, so wird der Tonus
des Herzmuskels erhoht, die Systole verlingert, und schlieflich tritt systoli-
scher Stillstand ein. Umgekehrt werden bei Uberwiegen des Kaliums bzw.
Kalziummangel die Systolen immer kleiner und das Herz bleibt zuletzt in
Diastole stehen. Das Kalzium scheint im allgemeinen die Erregbarkeit
der ventrikuliren Reizbildungszentren zu steigern, wahrend das Kalium
mehr auf das motorische Zentrum im Sinusgebiet einwirkt und damit
die normale automatische Reizbildung begiinstigt. Kohn und Pick?® sehen
deshalb im Kaliumgehalt des Blutes einen wichtigen Faktor fiir die ,,Selbst-
steuerung des Herzens. Zwaardemaker? sieht in der Radioaktivitédt
einen unerldBlichen Faktor fiir die Reizbildung im Herzen. Als Triger dieser
radioaktiven Strahlung betrachtet er das Kalium. Dasselbe ist ein f-Strahler.

1 Pfliigers Arch. 145 (1912).
2 Rihl, Rothberger u. Kisch, im Handb. d. norm. u. path. Physiol. 71 (1926).
3 Pflugers Arch. 185 (1920). 4 Erg. Physiol. 19 (1921).
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Auch «-Strahlen haben dieselbe Wirkung. Wirken beide Strahlen zu gleicher
Zeit ein, so verhalten sie sich antagonistisch, da die f-Strahlen negativ
elektrisch, die «-Strahlen positiv elektrisch geladen sind. Fiir die Wirkung
mafgebend ist in diesem Falle die Verschiebung der Gleichgewichtslage. Das
Kalium 148t sich durch andere radioaktive Elemente ersetzen. Dementsprechend
bleibt auch die Herztatigkeit erhalten, wenn an Stelle des Kaliums der Ringer-
16sung eine entsprechende Menge einer anderen radioaktiven Substanz (Uranyl-
nitrat, Thoriumnitrat, Radiumsalz, Emanation u. a.) zugesetzt wird. Die An-
gaben Zwaardemakers sind jedoch nicht unwidersprochen geblieben, und
vor allem liegen fiir das Warmbliiterherz noch keine Bestatigungen vor, so da@3
weitere Untersuchungen fiir eine definitive Stellungnahme abgewartet werden
miissen. Uberhaupt ist die Beurteilung der Salzwirkung auf die Herztitigkeit
dadurch erschwert, daf} die experimentellen Ergebnisse wenig eindeutig sind.
Individuelle Momente, der momentane Zustand des Herzens, kénnen die
Reaktionsweise dndern. Bei Versuchen am in situ belassenen Herzen spricht
der EinfluB der extrakardialen Nerven wesentlich mit. Schon Howell
konnte zeigen, daBl bei Vagusreizung mehr Kalium aus dem Herzen in die
Druckstrémungsfliissigkeit iibertritt, bei Reizung des Accelerans dagegen
tritt eine Verdnderung im Salzgehalt nicht ein. Fehlt Kalium in der Ringer-
l6sung, so ist ein Effekt der Vagusreizung nicht mehr zu erzielen. Auch
beim Warmbliiter erzeugt eine intravendse Injektion von Kalisalzen Pulsverlang-
samung, bewirkt also eine Vagusreizung. Beim Froschherzen wird durch Ver-
minderung des Kalziumgehaltes der Ringerlosung die Vaguserregbarkeit erhéht.
Die Beziehungen zwischen Kalzium und Erregbarkeit des Accelerans sind noch
wenig durchsichtig. Es scheint aber nach Untersuchungen von Rothberger
und Winterberg?!, da Kalziumzufuhr vor allem die ventrikuliren Reiz-
bildungszentren fiir die Acceleransreizung empfindlicher macht. Jedenfalls ist
beziiglich der Wirkung auf die extrakardialen Herznerven ein strenger Anta-
gonismus von Kalium-Kalzium nicht sicher nachgewiesen. Diese Frage wird
uns noch niher beschiftigen.

Von organischen Stoffen, die fir die Herztitigkeit von Bedeutung sind,
soll hier nur auf die Kohlehydrate hingewiesen werden. Schon Locke hat
gezeigt, dal das isolierte Herz langer in Tétigkeit bleibt, wenn der Ringerlosung
Traubenzucker zugesetzt wird. Nach dem, was wir frither iiber die Rolle der
Kohlehydrate fiir den Chemismus des Muskels auf Grund der Embdenschen
Untersuchungen gesagt haben, wird man auch fiir die Tétigkeit des Herzmuskels
als energieliefernde Substanz vor allem das Laktazidogen betrachten miissen
Die Kohlehydrate begiinstigen danach vor allem die kontraktile Funktion
des Herzmuskels. Auflerdem ist aber nach neueren Untersuchungen auch eine
positive Beeinflussung der Reizbildung recht wahrscheinlich. Der Verbrauch
der Glykose aus der Nahrlgsung wahrend der Kontraktion ist nachgewiesen.
Nach Neukirch und Rona? gilt das nicht nur fiir Traubenzucker, sondern auch
fir Galaktose, Mannose und brenztraubensaures Natrium, wihrend Disaccharide
und Lévulose nicht verarbeitet werden. Auch Klewitz und Kirchheim?
sahen beim isolierten Kaninchenherzen eine deutliche Hebung der Herztétigkeit
durch Traubenzucker. Auch in der Therapie der Herzkrankheiten spielt ja seit
den Untersuchungen Biidingens? der Traubenzucker eine bedeutsame Rolle.
Das von Biidingen aufgestellte klinische Bild der ,,Kardiodystrophie®,
in dessen Pathogenese die Hypoglykédmie eine zentrale Stellung einnimmt, wird
heute wohl mit Recht abgelehnt. Ich habe trotz hdufiger Anwendung der intra-

1 Pfliigers Arch. 142 (1911). 2 Pfliigers Arch. 148 (1912).
3 Klin. Wschr. 1922, Nr 28. ¢ Ernéhrungsstérungen des Herzmuskels. Leipzig 1917.
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vendsen Traubenzuckerinfusion bei Herzkrankheiten einen nachhaltigen Erfolg
nie gesehen. Wenn ein solcher theoretisch auch méglich erscheint und die tier-
experimentellen Beobachtungen zum Teil in diesem Sinne sprechen, so sind die
pathogenetischen Faktoren, wie wir sie beim Menschen vorfinden, doch wesentlich
komplizierter. Man mulBl auch bedenken, daf} die durch die Infusion bedingte
Hyperglykdmie rasch voriibergeht. Nach 30—60 Minuten ist sie nicht mehr
nachweisbar, und sie ist von einer Hypoglykamie gefolgt. Die Infusion ruft aber
nach den Untersuchungen von Nonnenbruch und Szyszka! starke Anderungen
in der Zusammensetzung des Blutes hervor. Es kommt zu einem ,,ganz erheb-
lichen Austausch von Wasser, Kolloiden und Salzen zwischen Geweben und Blut,
wobei die Strémung sowohl aus den Geweben ins Blut als auch umgekehrt
erfolgen kann. Wenn also nach intravendsen Zuckerinfusionen Besserungen
subjektiver Beschwerden bei Herzkrankheiten beobachtet wurden — auch ich
sah vereinzelt ein voriibergehendes Nachlassen stenokardialer Anfélle danach —,
so kann das ebensogut eine Folge der erwihnten physikalisch-chemischen An-
derung der Blutfliissigkeit sein und braucht keinesfalls im Sinne Biidingens
als energetischer Effekt des Traubenzuckers gedeutet zu werden.

Eine Detaillierung der einzelnen im Blute und der Gewebsfliissigkeit physiolo-
gischerweise vorkommenden anorganischen und organischen Bestandteile in ihrer
Beziehung zur Tétigkeit des Herzens ist heute noch nicht durchfiihrbar. Dabei
miilte auch beriicksichtigt werden, dall die biologische Wirksamkeit einer Sub-
stanz beziiglich ihrer Beeinflussung des Herzens die Kardinalfunktionen des
Herzens getrennt zu betrachten hat, eine Aufgabe, die den Rahmen dieses
Buches iiberschreiten wiirde. Ich verweise in dieser Hinsicht auf die obenerwéhnte
erschopfende Darstellung dieses Gebietes durch B. Kisch. Wir versuchen nun
eine kurze Darstellung der Herznervenwirkung? zu geben. Das Herz besitzt
sowohl eine parasympathische als auch eine sympathische Innervation.
Die erstere bezeichnen wir als Herzvagus, die letztere als Nervus accelerans.
Der Herzvagus setzt sich meist aus verschiedenen Faserbiindeln zusammen,
die aus dem Nervus laryngeus superior, inferior und aus dem Brustteil des Vagus-
stammes hervorgehen. Der Nervus accelerans stammt aus dem untersten Hals-
und oberen Brustmark und gelangt durch die Rami communicantes zum Grenz-
strang, von wo aus er in verschiedenen Zweigen iiber die Halsganglien das Herz
erreicht. Vagus und Accelerans sind in ihrem extrakardialen Verlauf meist in
gemeinsamen Nervenstimmen vollstindig miteinander vereint. Sie ver-
zweigen sich netzartig in der Muskulatur, so daB jede einzelne Muskelfaser des
Herzens von einem Nervengeflecht umsponnen wird. Sowohl in den extrakardial
gelegenen oberflachlichen und tiefen Plexus, als auch in dem intramuralen
Nervensystem sind Gruppen von Ganglienzellen eingelagert. Im allgemeinen
wird der Vagus als Hemmungsnerv, der Accelerans als Férderungsnerv
des Herzens angesprochen. Nach Engelmann bezeichnen wir die Herznerven-
wirkung nach ihrem Einflufl auf die von ihm postulierten Kardinalfunktionen
des Herzens und sprechen von einer negativ und positiv chronotropen Anderung
der Schlagfrequenz, einer negativ und positiv dromotropen Anderung der
Leitungsgeschwindigkeit, einer negativ und positiv bathmotropen Anderung
der Erregbarkeit und einer negativ und positiv inotropen Anderung der Kon-
traktionsstérke.

Schwache Reizung des Vagus fithrt zu Pulsverlangsamung, starke
Reizung bedingt einen Herzstillstand. Dabei wirkt der Vagus bei normal schlagen-

1 Arch. f. exper. Path. 86 (1920).
2 Asher, im Handb. d. norm. u. path. Physiol. ¥ 1 (1926). — Miiller, L. R., Die Lebens-
nerven. Berlin, Julius Springer 1924.
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dem Herzen vorwiegend auf das Sinusgebiet ein. Es scheint aber auch bei
automatisch schlagender Kammer eine negativ chronotrope Wirkung vorhanden
zu sein. Reizung des Accelerans ruft eine Beschleunigung des Herzschlags
hervor. Nach den Untersuchungen von H. E. Hering! kann ein stillstehendes
Herz durch Acceleransreizung wieder zum rhythmischen Schlagen gebracht
werden. Der Accelerans scheint die Reizbildung in sdmtlichen motorischen
Herzzentren positiv beeinflussen zu konnen. Reizt man Vagus und Accelerans
zu gleicher Zeit, so iiberwiegt die Vaguswirkung. Nach Aufhéren der
Reizung hilt aber die Acceleranswirkung noch lingere Zeit an. Es zeigt
sich also bei gleichzeitiger Reizung beider Nerven eine gewisse Interferenz
zwischen Herabsetzung der Schlagfrequenz durch Vagusreiz und Beschleunigung
der Schlagfrequenz bei Acceleransreizung, wodurch die antagonistische
Wirkung beider Nerven zum Ausdruck kommt. Diese tritt auch auf bei der
Priifung der Nervenreizung auf die Kontraktionsstirke des Herzmuskels, wobei
vor allem darauf geachtet werden muf, daB sich die Schlagzahl unter den ex-
perimentellen Bedingungen nicht &ndert, da sie schon allein das AusmafB} der
Kontraktion nachhaltig beeinflufit. Vagusreizung wirkt negativ, Accelerans-
reizung positivinotrop. Es haben uns vor allem die Untersuchungen Bohnen-
kamps? eine genauere Analyse dieser Vorgénge gegeben. Danach wirkt Vagus-
reizung hauptsichlich auf die diastolische Phase am Herzen ein. Die Diastole
setzt frither ein, und der Kontraktionsablauf erfolgt flacher und langsamer,
wihrend bei Reizung des Accelerans vor allem die Kontraktionskurve héher und
steiler ansteigt. Bohnenkamp spricht in diesem Sinne von einer negativen
und positiven klinotropen Wirkung des Vagus und des Accelerans. Nach
H. Straub? bewirkt Vagusreizung ein Nachlassen des Kammertonus.
Ferner wird durch Vagusreizung die Vorhof-Kammerleitung herabgesetzt,
wihrend Acceleransreizung sie begiinstigt. Diese dromotropen nervisen
Einfliisse zeigen sich am deutlichsten im Elektrokardiogramm, wobei auch
Unterschiede in der Héhe vor allem der P-Zacke, je nachdem Vagus oder Acce-
lerans gereizt werden, auftreten und auch divergente Elektrokardiogramme
erzeugbar sind, je nachdem die rechtsseitigen oder linksseitigen Herznerven
zur Reizung herangezogen werden. Wir verweisen diesbeziiglich auf die inter-
essanten Untersuchungen von Rothberger und Winterberg?. Inwieweit die
Erregbarkeit des Herzens, die bathmotrope Funktion Engelmanns, durch
Nerveneinflull gedndert wird, ist noch nicht sicher entschieden. Es scheint mir
erwiesen, daB durch Vagus- und Acceleransreizung die heterotope Reizbildung
gesteigert wird. Wir haben schon erwihnt, daBl durch Acceleransreizung die
stillstehenden Kammern wieder Automatie erlangen, und es ist auch sehr wahr-
scheinlich, daf fiir die Pathogenese des Flimmerns der NerveneinfluB mitbe-
stimmend ist. Es ist aber bis jetzt nicht mit Bestimmtheit zu sagen, ob es sich
um eine direkte oder indirekte Wirkung der Nervenreizung handelt. Die Ent-
scheidung ist vor allem deshalb schwierig, weil die Vagusreizung immer zu
einer Verkiirzung der refraktidren Phase fiihrt.

Der rechte Vagus und Accelerans scheint vorwiegend auf den Sinusknoten,
der linke Vagus und Accelerans vorwiegend auf den Aschoff-Tawaraschen
Knoten und die Kammern einzuwirken.

Auch der Stoffwechsel des Herzens zeigt Anderungen unter dem EinfluB
der extrakardialen Nervenreizung. Der Gaswechsel des Herzens wird unter
Vagusreiz herabgesetzt, es vermindert sich der Energieumsatz®, umgekehrt

! Pfliigers Arch. 107, 108 (1905). 2 Pfliigers Arch. 196 (1922).

3 Z. exper. Med. 53 (1926). 4 Pfliigers Arch. 135 (1910); 141 (1911).
5 Bohnenkamp u. Eichler, Pfliigers Arch. 212 (1926).
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wird letzterer durch Reizung des Accelerans gesteigert. Howell und
Duke?! haben den Nachweis erbracht, daf durch Vagusreizung der Kalium-
gehalt der Durchstromungsfliissigkeit des Herzens zunimmt. Von Asher
und seinen Schiilern? wurde dieser Befund bestitigt und erweitert. Reizung
des Accelerans bedingt dagegen eine Vermehrung des Kalziums. Reizung
des Vagus mobilisiert also Kalium, Reizung des Accelerans mobilisiert
Kalzium. Auch diese chemischen Anderungen deuten auf einen Antagonismus
zwischen Vagus und Accelerans hin. Die Nervenwirkung aber ausschlieflich mit
dieser Ionenverschiebung zu identifizieren, wére eine zu einseitige Betrachtung.
Der Wirkungsantagonismus beider Substanzen ist kein strenger. Auch bei
villigem Fehlen von Kalium kann die Vaguserregbarkeit im Beginn noch er-
halten oder sogar gesteigert sein, und andererseits ist auch das Kalzium fiir das
Eintreten der Vaguswirkung unbedingt erforderlich. Wie schon friiher hervor-
gehoben, ist die Relation zwischen Kalium-Kalzium das Wesentliche. Das
folgende Schema der Kalziumwirkung, das der erwahnten zusammenfassenden
Darstellung von Asher entnommen ist, moge das Gesagte nochmals illustrieren.

. Wirkung Wirkung
Nervenreiz Normal Ca-Mangel Ca-Uberschus
Vagusreiz . . . . . diastolischer gesteigerte An- schwach: bei faradischer Rei-

Stillstand spruchsfahigkeit | zung gesteigerte Erregbarkeit,
stark: herabgesetzte Erregbar-
keit
Sympathikusreiz . systolische herabgesetzte An- | gesteigerte Anspruchsfahigkeit
Wirkung spruchsfahigkeit

Anderungen der Temperatur haben, soweit sie nicht plétzlich einsetzen und
grofle Differenzen bedingen, auf die Nervenerregbarkeit einen geringen Einfluf8.
Der Accelerans ist diesbeziiglich empfindlicher als der Vagus.

Von groflerer Bedeutung sind Verdnderungen des Druckes der Durch-
stromungsfliissigkeit. Arterielle Blutdrucksteigerung ruft eine Pulsverlang-
samung hervor, die durch zentral bedingte Erhohung des Vagustonus einerseits
und durch Herabsetzung des Acceleranstonus andererseits verursacht wird.

Unseren heutigen Vorstellungen iiber den nervosen Mechanismus autonom
innervierter Organe entsprechend nehmen wir an, dafl die Zentren des Vagus
und Accelerans sich in einem dauernden tonischen Erregungszustand
befinden. Dafiir spricht auch, da3 die Durchschneidung beider Vagi unter ge-
eigneten Versuchsbedingungen eine Beschleunigung des Herzschlages hervorruft
und die Durchtrennung der sympathischen Fasern eine Pulsverlangsamung
bedingt. Aber, wie schon betont, iiberwiegt normalerweise, den Vorstellungen
H. E. Herings? entsprechend, der zentrale Vagustonus den des Accelerans.
Sehr hiufig kommt es zu einer reflektorischen Beeinflussung der Herznerven
durch viszeral afferente Nerven. So haben vor allem die experimentellen
Studien von Carlson und Luckhardt® gezeigt, wie von den Lungen, vom
Magen und Darm und von den Urogenitalorganen aus reflektorisch eine Hem-
mung der Herztitigkeit ausgelost werden kann. Direkte Reizung des Nervus
laryngeus superior, des Nervus laryngeus inferior und des Trigeminus fithrt zu
Pulsverlangsamung, desgleichen eine Reizung der Schleimhdute von Nase,
Larynx, der Trachea und der Bronchien. Schluck- und Brechakt bedingen

1 Amer. J. Physiol. 21 (1908).
2 Z. Biol. 16 (1923); 82 (1924/25) — Pfliigers Arch. 205 (1924); 209 (1925); 217 (1927).
3 Pfliigers Arch. 60 (1895). 4 Amer. J. Physiol. 55 (1921).

Stuber, Klinische Physiologie. III. 26
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ebenfalls eine Hemmung der Schlagfrequenz. Jedermann geldufig ist die Wirkung
seelischer Erregungen auf die Herztitigkeit. Die Bedeutung des Blutdruckes
haben wir schon erwihnt. Auch die direkte Beeinflussung der zerebralen
Zentren selbst, wie Sauerstoffmangel, gesteigerter Hirndruck, Hyperdmie u. a.,
fithrt zur Pulsverlangsamung. Schliefllich wiaren noch Reflexe zu erwihnen,
die diagnostisch eine gewisse Bedeutung haben. Dazu gehért der von Asch-
ner! aufgefundene Bulbusreflex. Starker Druck auf den Bulbus oculi oder
auch auf den Nervus supraorbitalis ruft starke Verlangsamung der Herzaktion
bzw. kurzen Herzstillstand hervor. Ferner wire hier der Czermaksche Vagus-
druckversuch zu nennen. Driickt man den Hals in der Héhe des Larynx auf
die pulsierende Karotis zu tief ein, so kommt es zu einer starken Hemmung
der Herzaktion. Da langere Herzstillstinde ausgelost werden kénnen, darf der
Versuch nur unter duflerster Vorsicht und mit einseitigem Druck durchgefiihrt
werden. Uber das Zustandekommen dieses , Karotisdruckversuches®
haben uns in neuester Zeit Untersuchungen von H. E. Hering? aufgeklart.
Er konnte zeigen, daBl Reizung der Karotiswand, an ihrer Teilungsstelle in
Carotis interna und externa, Pulsverlangsamung und zugleich eine Blutdruck-
senkung hervorruft. Der Vagusdruckversuch ist also ein vom Sinus caroticus
ausgehender Reflex. Und zwar nimmt der Reflex seinen Weg iiber einen Zweig
des Nervus glossopharyngeus, der im Sinus caroticus verlduft und deshalb als
Sinusnerv bezeichnet wird. Normalerweise wird der Tonus des Nerven durch
den arteriellen Blutdruck reguliert. Damit fallt auch der Vagusdruckversuch
unter dig zahlreichen reflektorischen Beeinflussungen der Herznerven, wie
sie von den verschiedensten Organen und selbst von der Haut aus ausgeldst
werden kénnen.

Aufler diesen zentrifugalen Herznerven, dem Vagus und Accelerans,
besteht aber auch noch ein zentripetaler Herznerv, der Nervus depressor.
Er nimmt seinen Ursprung von der Aortenwurzel. Reizt man sein zentrales
Ende, so wird der Blutdruck gesenkt, und zugleich tritt durch reflektorischen
Vagusreiz eine Verlangsamung der Herztitigkeit ein. Sein Tonus wird durch
den Wechsel in der Spannung der Aortenwand variiert.

Fragen wir nun, auf welche Weise eigentlich die Herznervenwirkung zustande
kommt, so betreten wir eines der meist umstrittenen Gebiete der Physiologie,
das auch heute noch durchaus problematisch anmutet. Das Vorhandensein
zahlreicher Nervengebilde im Herzen selbst lie zunachst die Idee berechtigt
erscheinen, Reizbildung und Erregungsleitung an diese nervosen Elemente zu
kniipfen. Dieser neurogenen Lehre stellte Engelmann seine myogene
Theorie gegeniiber, welche die von ihm ndher prizisierten Eigenschaften des
Herzmuskels als spezifische Funktionen der Muskelzelle selbst betrachtete.
Auf die zahlreichen Arbeiten im Streite um das Fiir und Wider dieser Theorie
kann hier nicht niher eingegangen werden, wir verweisen auf die zusammen-
fassenden Literaturangaben®. Der bekannte Versuch von Carlson am Limulus-
herzen, bei dem eine Isolierung des ganglionir-nervosen Apparates experimentell
gut durchfiihrbar ist, schien im Sinne der neurogenen Theorie zu sprechen, da
Carlson zeigen konnte, daB Automatie und Erregungsleitung bei diesem Tiere

1 Wien. klin. Wschr. 1908.

2 Miinch. med. Wschr. %0 (1924) — Die Karotis-Sinusreflexe auf Herz und GefiBe.
Leipzig-Dresden 1927.

3 Asher, im Handb. d. norm. u. path. Physiol. ¥ 1. Berlin 1926. — Carlson, Erg.
Physiol. 8 (1909). — Hofmann, in Nagels Handb. d. Physiol. I 1. Braunschweig 1905. —
Langendorff, Erg. Physiol. 12 (1902); 4 (1905). — Tigerstedt, ebenda 12 (1912) —
Physiologie des Kreislaufes. Berlin-Leipzig 1921.
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an die Intaktheit dieser nerviosen Gebilde gebunden sind. Nachuntersuchungen
durch Hoshino! ergaben jedoch einen wesentlich abweichenden Befund. Andert
man die Carlsonsche Technik dahin ab, daB man die elastische Fixation des
Herzens am Panzer des Tieres bestehen 1ift, so zeigt auch das Limulusherz
nach Ausschaltung der nervisen Elemente eine myogene Automatie. Die Ex-
perimente F. B. Hofmanns? haben weiterhin gezeigt, da an dem von ihm
angegebenen Scheidewand-Nervenpriparat des Froschherzens auch nach Ent-
fernung aller nervosen Elemente die Sinusimpulse trotzdem noch auf die
Kammer iibergehen, also rein muskulédr geleitet werden, und dafl dement-
sprechend die Scheidewandganglien fiir die Reizbildung im Sinus nicht erforder-
lich sind. Lahmt man die Ganglien durch Nikotin und reizt den Vagosympathikus,
so erhalt man eine reine Acceleranswirkung. Daraus folgt, dal die Ganglien fiir
den Sympathikus extrakardial gelegen sind. Die Ganglien des Herzens
liegen also ausschlieBlich im Verlauf des Herzhemmungsnerven, des
Nervus vagus. In neuerer Zeit wurde dieses Problem vor allem durch Haber-
landt3 in umfassender Weise experimentell bearbeitet. Er konnte zeigen, daf
das durch die verschiedensten Eingriffe (Gefrieren, Behandlung mit konzen-
trierten Salzlgsungen, Essigséure- oder Chloroformdampfen, destilliertem Wasser,
Wirmestarre, spontane Totenstarre, Vergiftung mit Strychnin, Koffein, Veratrin
und Chinin) gelahmte oder starr gemachte Herz durch kiinstliche Blutdurch-
stromung wiederbelebt werden kann. Aber an einem solchen wiedererweckten
Herzen bleibt die Vagus-Sympathikusreizung erfolglos. Es ist also durch die
erwihnten Eingriffe die Funktion des nervésen Apparates erschopft, wiahrend
trotzdem die motorische Funktion des Herzens wiederhergestellt werden
konnte. Das spricht entschieden in dem Sinne, daf§ Reizbildung und Erregungs-
leitung den resistenten muskuliren Elementen zufillt. Diese Ergebnisse hat
Haberlandt noch durch weitere Versuche zu stiitzen versucht. Er hat am
Froschherzen ungefihr in der Ventrikelmitte eine Klemmpinzette mit starkem
Druck angelegt und damit die Herzspitze so lange abgeklemmt, bis sémtliche
nervosen Apparate derselben degeneriert waren. Trotzdem zeigten derartige
Herzspitzen noch normale Erregbarkeit, refraktére Phase und Erregungsleitung.
In einzelnen Fillen beobachtete er auch automatische Reizbildung. Man hat
gegen die Beweiskraft dieser Versuche eingewandt, daf3 der histologische Nach-
weis der Nervendegeneration das Vorhandensein noch vereinzelter intakter
nervoser Elemente nicht ausschliefe. Das muf3 zugegeben werden. Ich glaube
aber nicht, dal dadurch die groBle Bedeutung der Haberlandtschen Ergebnisse
wesentlich eingeschrankt wird. Sie miissen trotz allem als eine starke Stiitze
der myogenen Theorie aufgefaBt werden. Stimmt man dieser Ansicht zu, und
sie hat meines Erachtens die gréBte Wahrscheinlichkeit fiir sich, dann ist das
intrakardiale Nervensystem sozusagen nichts anderes als die Fortsetzung
des extrakardialen Systems, und es kommt ihm damit ebenfalls nur eine
regulatorische Funktion zu. Sein Angriffspunkt wire direkt die Musku-
latur. An welchen Teilen der Muskulatur dieser Angriff stattfindet, wissen wir
nicht. Es ist aber durchaus wahrscheinlich, dal Vagus und Accelerans an ver-
schiedenen Substraten der Muskulatur endigen.

Wir unterscheiden nur zwei Arten von Nerven, solche die funktionsfor-
dernd, und solche die funktionshemmend wirken. Damit ist der regulatori-
sche Einfluf} auf alle Funktionen des Herzens wohl erkldrbar, um so mehr, als
es fraglich erscheint, ob die Engelmannsche Charakterisierung der Herz-

1 Pfligers Arch. 208 (1925).
2 Piliigers Arch. 60 (1895); 92 (1898) — Z. Biol. 67 (1917).
3 Zusammenfassende Darstellung in Erg. inn. Med. 26 (1924).

26*
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funktion heute noch voll haltbar ist. Jedenfalls hat Schellong® iiberzeugend
nachgewiesen, daBl Erregbarkeit und Reizleitung als einheitliche Vorginge
zu betrachten sind im Sinne einer Erregbarkeit rdumlich nebeneinanderliegender
Muskelelemente. Es ist auch bemerkenswert, dafl fiir den Erfolg der Nerven-
erregung, vor allem auch beziiglich des qualitativen Ausschlages, der momentane
Zustand des Herzens sehr von Bedeutung ist. Ich vermute, daf} die verschiedene
individuelle Anspruchsfihigkeit des Herzens auf nervose Reize wesentlich von
dem jeweiligen Tonus des Herzmuskels abhéingig ist, wie ich das mit Proeb-
sting? zusammen zuerst fiir das GefdBlsystem nachgewiesen habe.

In ganz anderer Weise suchen die Theorien von Asher® und von Loewi?
die Herznervenwirkung zu erkldren. Nach Asher werden bei der antagonistischen
Nervenreizung in der Peripherie zwei entgegengesetzt wirkende Stoffe
frei. Ganz &hnlich sind die Vorstellungen Loewis. Er konnte zeigen, daB,
wenn man den Inhalt eines nervengereizten Herzens auf ein anderes, nicht
gereiztes Herz iibertragt, in letzterem derselbe Effekt auftritt, wie wenn die
Nerven gereizt worden wiren. Schaltet man den Accelerans durch Ergotamin
aus, so kann man eine reine Vaguswirkung erleben. Der Vagusstoff wird auch
unter Atropinwirkung gebildet. Vergiftet man namlich ein Herz mit Atropin,
so daB durch Nervenreizung eine Vaguswirkung nicht mehr erzielbar ist, so
ruft der Inhalt eines derartigen Herzens trotzdem an einem nicht vergifteten
Herzen eine Vaguswirkung hervor, die ihrerseits wieder durch Atropin aufhebbar
ist. Atropin lahmt also nach Loewi nicht den Vagus, sondern es verhindert
die Wirksamkeit der bei Vagusreiz sich bildenden Substanz. Nach Loewi
besteht also eine humorale Ubertragbarkeit der Herznervenwirkung.
DaB diese interessanten Angaben Loewis zu einer ausgedehnten Nachpriifung
fithrten, ist verstdndlich, zum Teil wurden sie bestétigt, zum Teil wurden sie
abgelehnt. Es soll hier nicht auf die zahlreichen diesbeziiglichen Arbeiten niher
eingegangen werden. KEs scheint mir aber doch bemerkenswert, daBl gerade
die unter besonders exakten Bedingungen durchgefiihrten Nachpriifungen von
Bohnenkamp® und von Enderlen und Bohnenkamp?® zu einem vollig
negativen Ergebnis fiihrten.

DaB auch hormonale Einfliisse fiir die Herztéatigkeit eine Rolle spielen
kénnen, ist erwiesen. So wissen wir vom Adrenalin?, dessen normales Vorkommen
im Blute bis jetzt allerdings nicht bewiesen ist, da es ein Sympathikusreizmittel
ist. Es wirkt dementsprechend auf das Herz wie Acceleransreizung. Nach der
Ansicht der Asherschen Schule® ist das Schilddriisensekret ,,ein Aktivator des
parasympathischen und sympathischen Nervensystems‘. Die Schilddriise
iibt dementsprechend eine indirekte Wirkung auf das Herz aus insofern, als das
Herz unter dem Einflufl dieses spezifischen Sekretes auf eine Reizung des auto-
nomen Systems leichter anspricht. Auch das Sekret der Hypophyse soll
vaguserregend wirken. Zum Teil diirfte diese Wirkung durch die durch das
Hypophysin hervorgerufene Blutdrucksteigerung mitbedingt sein. Weiterhin
haben Untersuchungen der Asherschen Schule® gezeigt, daB auch die Leber
einen die Herztétigkeit beeinflussenden Stoff abgibt. LaBt man die Speisungs-
fliissigkeit des Herzens vorher die Leber passieren, so wirkt sie sympathisch
fordernd. Schlagstirke und Schlagfrequenz werden erhoht. Die Vaguserregbar-

1 Z. Biol. 82, 25 (1924). 2 7. exper. Med. 32 (1923); 41 (1924).

3 Z. Biol. 52 (1909) — Pfliigers Arch. 136 (1910).

4 Pfliigers Arch. 189, 193 (1921); 203, 204, 206 (1924).

5 Klin. Wschr. 1924, 61. 6 Z. exper. Med. 41 (1924).

? Trendelenburg, P., Handb. d. exper. Pharmakol. II 2 (1924).

8 Nakayama, Biochem. Z. 155 (1925).
9 Takahashi, Biochem. Z. 149 (1924). — Richardet, ebenda 166 (1925).
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keit wird vermindert. Nach Asher handelt es sich um eine hormonale Be-
einflussung der Herztatigkeit durch die Leber in regulatorischem Sinne,
um eine ,,neue innere Sekretion‘. Ob es sich bei diesem Asherschen Stoff wirk-
lich um ein. Hormon handelt, scheint mir noch nicht erwiesen. Der Begriff
,,Hormon*‘, wie er von Bayliss und Starling zuerst aufgestellt wurde, umfaft
Stoffe, wie sie als innersekretorische Produkte eines Organs fiir ganz bestimmte
Beeinflussungen anderer Organe an das Blut abgegeben werden. Die gewShn-
lichen Stoffe des Zellstoffwechsels, die gleichfalls biologische Wirkungen ent-
falten, fallen nicht unter diese Begriffsbestimmung. Ich habe den Eindruck,
daB3 vieles von dem, was in letzter Zeit als Hormon angesprochen wurde, der
gegebenen Definition nicht standhélt, und daB die Gefahr besteht, daB der Begriff
Hormon immer mehr verflacht. Vielleicht handelt es sich bei dem Haberlandt-
schen! ,Herzhormon‘ wirklich um ein solches. Haberlandt konnte zeigen,
daB, wenn man den abgetrennten, blutleeren und pulsierenden Sinus des Frosch-
herzens in Ringerlésung (,,Sinus-Ringer‘‘) legt und dann diese Sinus-Ringerlésung
in den abgetrennten Ventrikel bringt, eine Pulsverstirkung und eine Puls-
beschleunigung auftritt. Es gelingt auch, den stillstehenden Ventrikel damit
wieder zum Schlagen zu bringen. Dieser in dem Sinus-Ringer enthaltene ,,Reiz-
stoff“ wirkt also auch pulsauslésend. Die Entstehung eines diesem Sinusstoff
analogen Reizstoffes im A-V.Trichter konnte Haberlandt ebenfalls nach-
weisen. Sinus- und A-V-Knoten bilden also im tétigen Herzen spezifische
Reizstoffe (,,Automatiestoffe’). Dall es sich nicht um einfache Stoffwechsel-
produkte handelt, ist dadurch bewiesen, daf die abgetrennte und durch kiinst-
liche Reize rhythmisch tédtige Herzspitze solche Stoffe nicht produziert. Haber-
landt spricht deshalb in diesem Sinne von dem ,,Hormon der Herzbewe-
gung. Es ist nicht identisch mit dem Loewischen Acceleransstoff bei Sym-
pathikusreizung, da das Haberlandtsche Hormon auch noch am mit Ergotamin
vergifteten Herzen wirksam ist. Uber die chemische Natur dieses Stoffes 148t
sich zur Zeit noch nichts Bestimmtes aussagen. Er scheint hitzebestdndig und
dialysabel zu sein und in Ather unléslich. Es diirfte sich also weder um einen
EiweiBBkorper noch um ein Lipoid handeln. Dal} die Ursache des Herzschlages
letzten Endes in chemischen Prozessen der Muskelzelle zu suchen ist, wurde
immer vermutet. Das war auch schon deshalb anzunehmen, weil die Frequenz
des Herzschlags sich entsprechend der van’t Hoffschen RGT-Regel? éndert.
Schon Engelmann glaubte, daB durch den Stoffwechsel der Muskelzelle sich
spezifische Substanzen bildeten, die bei geniigender Menge als Reize wirkten,
und auch Langendorff sah in dem ,,Lebensprodukt der Zelle*“ das auslésende
chemische Moment des Herzschlages. Wir miilten also nach Haberlandt die
Vorstellung haben, daBl dauernd im Sinus und im Aschoff-Tawaraschen
Knoten das Herzhormon gebildet wird, und auch die Herztatigkeit bedingt,
wobei die refraktidre Phase des Herzmuskels die Ursache der Rhythmizitat wire.
Die Bildung dieses Automatiestoffes findet normalerweise im Sinusknoten aus-
giebiger statt als im A-V-Knoten, deshalb erhalt der Sinus die Fithrung. Bei
Stérung des Sinusstoffwechsels kann aber die im A-V-Gebiet entstehende
Menge des Stoffes ,iiberschwellig” werden und dann die atrioventrikulire
Schlagfolge auslgsen. Diese Vorstellungen Haberlandts haben sehr viel Uber-
zeugendes, es bleibt abzuwarten, ob das , Hormon der Herzbewegung® den
Nachpriifungen standhilt. Man miiSte dann annehmen, dafl die Herznerven
im wesentlichen regulierend auf die Produktion dieses Hormons einwirkten.

1 H;b:rlandt, Erg. Physiol. 23 (1926) — Das Hormon der Herzbewegung. Berlin-
Wien 1927. .
2 Kanitz, Temperatur und Lebensvorgénge. Berlin 1915,
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Ganz andere Gedanken finden sich in der Theorie von Kraus?! und Zondek?2.
Nach Zondek ist die Natrium- und Kaliumwirkung der Vaguswirkung,
die Kalziumwirkung der Sympathikuswirkung gleichzusetzen. Nerv
und Ionenwirkung sind also identisch. Diese absolute Formulierung scheint
mir jedoch noch keineswegs bewiesen. ,,Die Zelle bedarf der Nerven nicht, wenn
eine bestimmte Ionenwirkung eintreten soll; sie bedarf aber der Ionen, wenn
eine bestimmte Nervenwirkung erfolgen soll.“ Der Effekt der Nervenreizung
bleibt nach Beseitigung der entsprechenden Kationen aus. Das vegetative
Nervensystem ist also dem Elektrolytsystem des Erfolgsorgans iiber-
geordnet. Die Nervenreizung fiihrt zu einer Ionenverschiebung, und zwar der
Vagus zu einem Ubergewicht von Kalium-Natrium, der Sympathikus zu einem
solchen des Kalziums.

Nach Kraus und Zondek findet sich aber im Kaliumherzen eine Ver-
mehrung der OH - -Ionen, im Kalziumherzen eine Vermehrung der H ' -Ionen.

Das Wesen der Nervenwirkung besteht also in einer Regulierung des Ionen-
verhiltnisses. ,,Vegetatives Betriebsstiick (das System K, Ca/Membran) und
Nerv wirken auf dasselbe Ding ein, namlich auf die H'- und OH--Tonen des
Kolloidelektrolyten (Fr. Kraus). Dem Cholesterin-Lezithingehalt der Zell-
membran scheint nach Dresel und Sternheimer? ebenfalls eine Bedeutung
zuzukommen. Lezithin wirkt herzdiastolisch, Cholesterin herzsystolisch. Durch
Kalium und Kalzium bzw. durch die Variation von OH- : H' kann die Wirkung
derartiger Gemische gegensinnig beeinflult werden. Damit &ndern sich aber
auch wieder die Membranpotentiale und in ihrem Gefolge Adsorption, Per-
meabilitit und elektrokinetische Erscheinungen. Auf diese Weise fiihrt die
Nervenerregung im Erfolgsorgan zu Anderungen des kolloidchemischen
Gefiiges, zu Prozessen, die ihrer reversiblen Natur entsprechend Uberginge
von metastabilen zu labilen Zustdnden und umgekehrt, und dementsprechend
auch sinngemafl die Rhythmizitdt von Lebensvorgingen bedingen.

So wiirde die Nervenerregung nicht nur in den chemischen Zellstoffwechsel,
sondern auch in den physikalisch-chemischen Zustand der Zelle tief ein-
greifen. Wir sind heute noch weit davon entfernt, diese komplizierten Ver-
haltnisse genauer zu iibersehen, und so bleibt es eine Aufgabe der Zukunft, eine
einheitliche Theorie der Nervenwirkung zu geben.

Der Ursprungsort der Herztatigkeit ist der Sinusknoten. Es ist ein
physiologisches Gesetz, dafl derjenige Teil des Herzens, der die gr68te Auto-
matie besitzt, die Fiihrung iibernimmt und dem Herzen seinen Rhythmus
aufzwingt. DaB dieser Ort normalerweise der Sinusknoten ist, hat eine
zahlreiche experimentelle Bestiatigung erfahren. In besonders eleganten Ver-
suchen haben Rothberger und Scherf? diesen Beweis erbracht. Sie haben
die Blutzufuhr zum Sinusknoten unterbunden und ihn dadurch funktionell
ausgeschaltet. Danach trat ein atrio-ventrikularer Rhythmus ein. Wurde durch
Offnen der Ligatur der Blutstrom wieder zugelassen, so setzte der normale Sinus-
rhythmus wieder ein. Auch die experimentellen Befunde von Ganter und Zahn®
mit Anderung der Reizbildung durch Erwiirmen und Abkiihlen der motorischen
Herzzentren - zeigten die alleinige Bedeutung des Sinusknotens als normalen
Ausgangspunkt der Herzreize, und schliellich haben die Untersuchungen aus
dem Gartenschen Institut® mit Hilfe des Differentialelektrokardiogramms
den exakten Beweis dafiir geliefert. Bei der groBen Ausdehnung des Sinus-

! Im Handb. von Kraus-Brugsch IV 1. Berlin-Wien 1925.

2 Biochem. Z. 132 (1922) — Die Elektrolyte. Berlin 1927.

3 Klin. Wschr. 1925, 816. 4 Z. exper. Med. 53 (1927).
5 Pfliigers Arch. 145 (1912). ¢ Z. Biol. 60 (1913).
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knotens bestehen funktionelle Differenzen in den einzelnen Teilen. Es
scheint der Kopfteil desselben die groBte Automatie zu besitzen. Nicht so
eindeutig ist die Frage zu beantworten, auf welchem Wege die Erregung vom
Sinus zu dem Aschoffschen Knoten gelangt, da eine direkte Verbindung durch
ein spezifisches Muskelsystem in den Vorhéfen bis jetzt nicht nachgewiesen
werden konnte. Das Wahrscheinlichste diirfte sein, daBl der Reiz vom Sinus-
knoten aus radiir nach allen Richtungen iiber die Vorhdfe lauft, ,,wie
Wasser, das iiber eine ebene Glasfliche ausgegossen wird“!. Die Erregung geht
jedoch nicht mit gleichbleibender Geschwindigkeit durch alle Teile des
Reizleistungssystems. Es tritt vielmehr beim Ubertritt vom Sinus zum Vorhof
und ebenso beim Ubergang vom Vorhof zur Kammer, und zwar im Aschoffschen
Knoten, eine Verzégerung auf. Von da tritt die Erregung durch das schmale
Atrioventrikularbiindel auf die Kammern iiber. In diesen scheint sich der Reiz
im Leitungssystem nahezu gleichm&8ig auf alle Teile auszubreiten. Die zeit-
lichen Differenzen sind jedenfalls duBerst gering. Zuerst scheinen die Papillar-
muskel und die subendokardialen Teile der Muskulatur erregt zu werden, und
dann erst tritt der Reiz auch auf die &uBleren Schichten der Muskulatur iiber.

Wir haben schon frither darauf hingewiesen, daBl die GréBe der Systole
unabhingig von der Reizstirke ist. Der Reiz mufl nur die Reizschwelle {iber-
schreiten, dann tritt eine maximale Kontraktion ein. Eine weitere Verstirkung
des Reizes ergibt keine gréBere Systole (Alles-oder-Nichts-Gesetz von Bow-
ditch). Eine tetanische Kontraktion des Herzmuskels gibt es nicht. Erst wihrend
der Diastole gewinnt das Herz seine Kontraktilitdt wieder, indem letztere zuerst
rascher, dann langsamer ansteigt. Auch die Reizbarkeit folgt dhnlichen Ge-
setzen. Wihrend der Systole ist das Herz fiir keinen Reiz zuginglich (absolute
refraktire Phase), und erst wihrend der Diastole kehrt die Reizbarkeit wieder,
indem die Reizschwelle wihrend der Diastole zuerst rasch, dann immer langsamer
sinkt. Ist die Reizschwelle so tief gesunken, dal der vom Sinusknoten kommende
Reiz wirksam ist, dann beginnt die neue Systole. Auch die Reizleitung wird von
diesen Gesetzen beherrscht. Die oben gegebene Formulierung des ,,Alles-oder-
Nichts-Gesetzes‘‘, daB das Herz auf jeden wirksamen Reiz hin mit einer maximalen
Kontraktion antwortet, bedarf jedoch nach neueren Untersuchungen einer Er-
ginzung. Hermann Straub? vor allem hat darauf hingewiesen, daf} die systo-
lische Arbeit des Herzens bestimmt wird durch die im Moment der wirksamen
Reizung gegebene Anfangsspannung des Herzens, d. h. die Lange der Muskel-
fasern und den Widerstand in der Peripherie, d. h. den Blutdruck. Das Herz
stellt sich also weitgehend auf den jeweiligen Zustand des Kreislaufes
ein. Darin liegt ja, wie wir schon betont haben, das Wesen der Reservekraft.
Es ist offensichtlich, daB in dieser Vorstellung eine wesentliche Modifikation
des Alles-oder-Nichts-Gesetzes gelegen ist. Aus der graphischen Darstellung
der Abb. 32, die dem Lehrbuch von Wenckebach und Winterberg entnommen
ist, ergeben sich diese Verhéltnisse sehr anschaulich. Die Linie BB driickt die
normale mittlere Fiillung der Herzkammer aus, die Systole 4B die normale
GroBe der Systole bis zur optimalen Verkiirzung A4 A4 bei vollstindiger Ent-
leerung der Kammern. Die Linie CC bezeichnet eine héhere Anfangsspannung,
also eine stirkere Dehnung, auf Grund deren sich der Herzmuskel stirker kon-
trahiert, ebenfalls wieder bis zur vollstéindigen Entleerung der Kammern. Die
Systole C'4 ist dementsprechend gréfer als die Systole BA, und zwar um cb.
Das Herz leistet die Mehrarbeit auf Grund seiner Reservekraft ¢b. Damit ist
die Grenze des Normalen erreicht. Die Linie DD entspricht einer Uberdehnung

1 Zit. nach Wenckebach u. Winterberg, UnregelmaBige Herztatigkeit. Leipzig 1927.
2 Dtsch. Arch. klin. Med. 115/116 (1914).
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des Herzmuskels. Die Systole da ist zwar noch ebenso grofl wie die Systole c4,
aber sie erreicht nicht mehr die optimale Verkiirzung 44, d. h. die Ventrikel
entleeren sich nicht mehr vollstindig. Das Herz ist insuffizient. In der Linie £C
sind verschieden groBe Systolen eingezeichnet. Man sieht, wie mit zunehmender
Anfangsspannung, d.h. je
spater der Kontraktionsreiz in
der Diastole einsetzt, auch die
GroBe der Systolen zu-
nimmt. Die Systole mit
ihrer Ausschaltung der Kardi-
nalfunktionen des Herzmus-
kels (absolut refraktire Phase)
tragt also die Bedingungen
der Erholungsphase, der
Diastole, schon in sich.
In dieser Ruhezeit (relativ
refraktére Phase) kehren die
Eigenschaften des Herzmus-
kels allméahlich wieder zuriick.
Die graphische Darstellung der
Abb. 33, die ebenfalls dem
Buche von Wenckebach und Winterberg entnommen ist, illustriert das
Gesagte sehr instruktiv. 4 B und 4, B; bedeuten zwei Systolen (absolut refrak-
tire Phase), BA, entspricht der Diastole (relativ refraktdre Phase). Man sieht,
wie die Reizschwelle (Schw.) wihrend der Diastole rasch tief herabsinkt und zu
gleicher Zeit die Reizbildung (R), Kontraktilitdt (K) und Reizleitung (L) an-
wachsen. Der Linie R, R, liegt die Annahme
zugrunde, dafl die Reizbildung nicht an-
wichst, sondern kontinuierlich in gleicher
Intensitat entsteht. Letztere Vorstellung er-
scheint mir wahrscheinlicher, wie wir schon
frither bei Besprechung der Haberlandt-
schen Versuche angedeutet haben. Es wird
dann eine Systole eintreten, wenn die Reiz-
schwelle so nieder geworden ist, dafl das
Reizsubstrat eine wirksame Erregung aus-
lésen kann. Die Kontraktionsgréle und

Abb. 32. Schema der Beziehung von Lingsdehnung und Kontrak-
tionsgroBe (nach Wenckebach und Winterberg).
A—A4 = Linie der optimalen Verkiirzung des Herzmuskels bei
vollstindiger Kammerentleerung.

B—B =Linieder normalen Dehnung des Herzmuskelsin der Diastole
(normale mittlere Fiillung).

C—C = Linie der maximalen (physiologischen) Dehnung (Fiillung)
bei noch vollstindiger Entleerung.

D—D = Pathologische Uberdehnung (Uberfiillung des Herzens;
die Entleerung ist unvollstindig.

E—C = Wachsen der Kontraktilitit wihrend der Diastole in
Abhingigkeit von der Faserdehnung.

Abb. 33. Schema der Wiederhersteliung der

durch die Systole (4—2B) reduzierten Grund-
eigenschaften in der Diastole und ihr Zu-
sammenwirken in der Systole. a.r. ph.=abso-
lut, r.r.ph.=relativ refraktire Phase. Schuw.
= Reizschwelle (GroBe der Erregbarkeit).
R=Reizmaterial, durch die Systole vernich-
tet und sich wieder neubildend, oder (R,—R,)
von der Systole unbeeinfluBt in konstanter
GroBe vorhanden. K =XKontraktilitat. L= Lei-
tungsvermogen (nach Wenckebach und
Winterberg).

Leitungsgeschwindigkeit im Augenblick der
Systole 4, sind durch den Wert der Ordi-
naten 4, K und A,L bestimmt. Dabei ist
besonders zu betonen, daB die systolische
Verkiirzung, die GroBe der Kontraktilitat,
das Schlagvolumen, die geleistete Arbeit und
der Sauerstoffverbrauch den Energieumsatz
des Herzens anzeigen.

Ob die von Engelmann postulierten vier Grundeigenschaften des Herz-

muskels, die Reizbildung, Reizbarkeit, Reizleitung und Kontraktilitit ihrem
Wesen nach als selbstdndige Funktionen betrachtet werden kénnen, scheint
nach den schon erwéhnten Untersuchungen Schellongs zweifelhaft geworden.
Auch der Nachweis von Ishihara und Nomura?, daB sich die spezifischen

1 Heart 10 (1923).
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Muskelfasern zuerst kontrahieren und dann erst das zu ihnen gehérige
Gebiet der eigentlichen Muskelfasern, daf sich also das gesamte Reizleitungs-
system auf eine Erregung hin kontrahiert und erst dieser Kontraktionswelle die
Kontraktion der gewdhnlichen Herzmuskelmasse folgt, sprechen im Sinne von
Schellong, daf3 die einzelnen Funktionen des Herzmuskels eng miteinander
verkettet sind. Jedoch bedarf diese Anschauung noch weiterer experimenteller
Begriindung, und es schien mir deshalb aus didaktischen Griinden wiinschenswert,
an der alten Engelmannschen Vorstellung zur Zeit noch festzuhalten.
Besonders schwierig ist die Frage nach dem Herztonus zu beantworten.
Manche Autoren stehen auf dem Standpunkt, dal} ein solcher iiberhaupt nicht
vorhanden ist. Kein Mensch zweifelt daran, dal das GefdBsystem einen Tonus
besitzt, und ebenso ist uns bei der Funktionsbetrachtung der Hohlorgane des
Verdauungs- und Urogenitaltraktus der Tonus ein geldufiger Begriff. Es ist also
gar nicht einzusehen, warum das Herz in dieser Hinsicht eine Sonderstellung
einnehmen sollte. Ich mdéchte sogar glauben, daB dem Tonus des Herzmuskels
funktionell, und vor allem unter pharmakologischen Gesichtspunkten, eine weit
grofere Bedeutung zukommt, als wir bislang vermuteten. Wir verstehen unter
Tonus die Dauerverkiirzung im Zustand der Ruhe des Muskels. Wir
kénnen aus dieser Definition sofort entnehmen, worin die Schwierigkeiten be-
ziiglich des Herztonus gelegen sind. Das Herz, das stindig in Téatigkeit ist,
besitzt keine so groBlen Ruhepausen, die uns den Nachweis des Tonus ermég-
lichen. Es ist einleuchtend, daB wir den Tonus nur dann versinnbildlichen
kénnten, wenn das Herz so lange Ruhepausen hétte, dal es bei der graphischen
Registrierung der Herztétigkeit zu einem parallelen Verlauf der Kurve zur
Abszisse kime. Das ist aber nur unter experimentellen Eingriffen moglich,
und damit weichen wir von den physiologischen Bedingungen ab. Jedes tonus-
begabte Hohlorgan wird seiner passiven Dehnung einen gewissen Widerstand
entgegensetzen. Je stirker der Tonus ist, desto grofer wird auch das Wider-
streben gegen eine passive Dehnung sein. Die Dehnbarkeit ist aber nicht
einfach ein reziprokes MaB fiir den Tonus. Der Tonus ist sicher mehr als Dehn-
barkeit und diirfte vermutlich auch von dem momentanen Zustand des
Herzmuskels abhingen und sicher auch von regulatorischen Einfliissen des
extra- und intrakardialen Nervensystems. Darauf weist schon die Franksche
Definition hin, nach der wir zwischen dem ,,wahren diastolischen Volumen*,
dem eigentlichen Ruhevolumen und dem Volumen des tétigen Herzens am Ende
der Diastole, ,,dem effektiven diastolischen Volumen‘, zu unterscheiden haben.
Interessant sind in dieser Hinsicht die Untersuchungen von Pietrkowskil.
Er konnte zeigen, dafl die Vorhofsdehnung am Froschherzen einen digitalis-
artigen Einflul auf die Ventrikelmuskulatur ausiibt, vor allem nimmt der Tonus
stark zu. Nach Aufheben der Vorhofsdehnung bleibt die Ventrikelmuskulatur
in einem Zustand latenter Tonisierung, wodurch das Herz den verschiedensten
pharmako-dynamisch wirkenden Substanzen gegeniiber sensibilisiert ist. Szent-
Gyoérgyi? nimmt auf Grund seiner experimentellen Studien im Sinus ein
Tonuszentrum an. Ahnliche Ergebnisse zeigen die Untersuchungen von
Amsler und Pick®. Ich vermute, dal der Tonus des Herzens fiir die Wirkungs-
weise der Herzmittel dieselbe Rolle spielt, wie ich es mit Proebsting fiir den
GefaBtonus zeigen konnte, der weitgehend die pharmako-dynamische Beein-
flussung der GefaBe durch gefaBaktive Substanzen in jhrem Ausmafle beherrscht.
Auf die methodischen Schwierigkeiten zum Nachweis des Herztonus haben wir
schon hingewiesen. Es kommt hinzu, dafl das AusmaB der effektiven Diastole

1 Arch. f. exper. Path. 81 (1917). 2 Pfliigers Arch. 184 (1920).
3 Pfliigers Arch. 184 (1929).
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von verschiedenen Faktoren beeinflufit wird. Es ist nach Eismayer und
Quincke! die ,,Resultante von Kontraktilitdt, Frequenz und Fiillungsdruck®.
Diese komplizierten Verhéltnisse tragen dazu bei, dal wir heute noch nicht in
der Lage sind, uns eine genaue Vorstellung von der Tonusfunktion des Herzens
zu machen, obwohl man gerade in der Klinik, wie Wenckebach und Winter-
berg betonen, ,,ohne die Annahme eines veréinderlichen Tonus nicht auskommt‘.

Besonderes Interesse beanspruchen die Untersuchungen iiber die Beziehungen
des Stoffwechsels zum Arbeitseffekt des Herzens. In grundlegender
Weise wurde diese Frage vor allem von Erwin Rohde? am kiinstlich durch-
bluteten Warmbliiterherzen mit Hilfe einer &uflerst sinnreichen Apparatur
durchgefiithrt. Es zeigte sich, daB fiir die isotonische und isometrische
Kontraktion des Warmbliiterherzmuskels &hnliche Gesetze gelten wie fiir den
Skeletmuskel. Es besteht auch fiir den Herzmuskel ein Optimum der Anfangs-
fiillung fir die GroBe der von ihm geleisteten Volumen- und Druckénderungen.
Diesseits und jenseits dieses Optimums nehmen die Kontraktionen an Gré8e ab.
Auch der Sauerstoffverbrauch schwankt mit der Anderung der mechanischen
Bedingungen. Er steigt mit zunehmender Anfangsspannung. Und zwar
besteht eine annihernd einfache Proportion zwischen Druckleistung (Pulszahl
und Pulsdruck) und gleichzeitigem O,-Verbrauch. Adrenalin und Strophantin
erhohen, parallel mit der Steigerung der Herztatigkeit, auch den Sauerstoff-
verbrauch. Diese Proportionalitdt war jedoch nur unter physiologischen
Bedingungen nachweisbar. Unter dem EinfluBl von Giften fiel die Herztatig-
keit viel rascher ab als der O,-Verbrauch. Und je nach der Art des Giftes
zeigten sich weitere Unterschiede, die beweisen, dal die einzelnen Phasen
der energetischen Zellprozesse in sehr variabler Weise stérbar sind.
Keineswegs stehen also Stoffwechsel und Tétigkeit des Herzens in fest-
gefiigter funktioneller Abhéngigkeit zueinander.

Untersuchungen von v. Weizsdcker® am Froschherzen ergaben gréflere
Unterschiede - im Sauerstoffverbrauch bei steigender Belastung. Der Gas-
wechsel ging mit zunehmender Belastung zunichst sehr rasch in die Héhe,
um dann bei weiter ansteigender Herzarbeit sich auf eine anndhernd kon-
stante Hohe einzustellen. Es liegen also sicher nicht einfache Beziehungen
zwischen Gaswechsel und mechanischer Leistung des Herzens vor. Es bestehen
auch auffallende Unterschiede zwischen Kalt- und Warmbliiterherzen. So
konnte v. Weizsdckert am Froschherzen durch Blausédure den O,-Verbrauch
aufheben, trotzdem war der Herzmuskel weiter tdtig. Rohde hatte am
Warmbliiterherzen das Gegenteil nachgewiesen. Die Untersuchungen Boden-
heimers5, die am Froschherzen unter gleichen Bedingungen arbeiteten wie die
obenerwihnten Versuche von Rohde am Warmbliiterherzen, bestétigten die
Angaben von v. Weizsdcker. Es miissen also zwischen dem Energiewechsel
des Kalt- und Warmbliiterherzens prinzipielle Verschiedenheiten bestehen.

Wenig iibereinstimmend sind die Angaben iiber den Zuckerverbrauch
des tdtigen Herzens. Der Verbrauch von Glykose, Mannose, Galaktose und
brenztraubensaurem Natrium diirfte erwiesen sein. Es scheint der jeweilige
Glykogenvorrat des Herzmuskels diesbeziiglich von Bedeutung. v. Weiz-
sicker hebt mit Recht hervor, dafl viele diesbeziigliche Angaben der Literatur
deshalb schwer beurteilbar sind, weil auf Gleichheit der Leistungsbedin-
gungen des Herzens keine Riicksicht genommen wurde. Vor allem ist aber

1 Arch. f. exper. Path. 140, 141 (1929).

2 Hoppe-Seylers Z. 68 (1910) — Arch. f. exper. Path. 68, 69 (1912).

3 Pfliigers Arch. 141 (1911). 4 Pfliigers Arch. 147 (1912).
5 Arch. f. exper. Path. 80 (1917).
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auch der Nachweis von Rona und Wilenko?! besonders wichtig, daB die H-Tonen-
konzentration der Nahrlésung auf den Zuckerverbrauch des Herzens einen
ausschlaggebenden EinfluB3 ausiibt. ,,Schon eine nur wenig von der normalen
Blutreaktion abweichende H'-Ionenkonzentration nach der sauren Seite hin
geniigt, das glykolytische Ferment so zu beeinflussen, dal der dem Herzen von
aullen dargebotene Zucker nicht angegriffen wird. Dall Zusatz von Glykose
zur Nihrlgsung einen kontraktionsfordernden Effekt hat, haben wir frither
schon erwahnt.

Neuere Untersuchungen von Bohnenkamp? iiber die Warmebildung
und den Nutzeffekt der Herzsystole haben zu bemerkenswerten Ergebnissen
gefithrt. Mit zunehmendem Anfangsdrucke und grofer werdender isotonischer
Kontraktion sinkt die Warmebildung immer mehr ab. Bei isometrischer
Zuckung fand Bohnenkamp iiberhaupt keine Wiarmebildung mehr. Das
wiirde bedeuten, dafl der Nutzeffekt dieser Kontraktionsphase des
Herzens 100% betrage. Rohde fand am Warmbliiterherzen Nutzeffekte bis zu
22%, v. Weizsdcker am Froschherzen bis zu 36%. Die Unterschiede sind
durch die Verschiedenheit der Methoden bedingt. Die myothermische Methode
Bohnenkamps mift nur die initiale Warmebildung der Kontraktionsphase
im Sinne A. V. Hills, die Sauerstoffbestimmungen Rohdes und v. Weiz-
sdckers umfassen die Gesamtheit der energetischen Muskelprozesse. Es ist
also nach v. Weizsécker ,ein Wirkungsgrad der arbeitsliefernden und
einer des oxydativen Vorganges zu unterscheiden”. Und wir miissen an-
nehmen, daf} gerade der letztere den ersteren so beeintriachtigt, dall der Gesamt-
wirkungsgrad erheblich verschlechtert wird. So ist es auch erkldrlich, dal der
Nutzeffekt der muskuldren Prozesse in ihrer Gesamtheit bisher iibereinstimmend
mit maximal 30% gefunden wurdé. Sehr anschaulich kommt diese Vorstellung
in der ,,Zweimaschinentheorie’* von v. Weizsédcker? zum Ausdruck. Sie besagt,
daB wir zwei Nutzeffekte zu unterscheiden haben, von denen der niedrigere,
der undkonomischere, der dem oxydativen Vorgang entspricht, dem Gesamt-
geschehen seinen Stempel aufdriickt.

Ungebrauchte willkiirliche Muskel atrophieren, und ihre Leistungsfahigkeit
geht zuriick. Es ist also die dauernde Funktion, die Erndhrungszustand und
Leistungsfiahigkeit aufrechterhilt. Ebenso kénnen durch geeignete Ubung
Leistungsfahigkeit und Gewicht gesteigert werden, und zwar in besonderer
Weise im wachsenden Organismus. Dasselbe trifft auch fiir das Herz zu. Man
hat hier gerade den Wachstumsreiz in Beziechung zur geforderten Arbeits-
leistung gebracht und in diesem Sinne die Hypertrophie als eine Arbeits-
hypertrophie bezeichnet. Wir haben frither schon davon gesprochen, daf das
Herz die Fahigkeit hat, sich wachsenden dufleren Einfliissen sofort anzupassen.
Diese Eigenschaft des Herzens bezeichnen wir als seine Reservekraft. Und
zwar erfolgt diese Mehrleistung — sehen wir jetzt von einer Zunahme der Schlag-
frequenz ab — durch VergroBerung des Schlagvolumens und eine dement-
sprechende Erweiterung der Herzhéhlen. Es handelt sich also dabei um ein
regulatorisches Prinzip, und man hat diese Art der Dilatation deshalb als
kompensatorische Dilatation bezeichnet. Sie gewahrleistet unter diesen
Bedingungen die Suffizienz des Herzmuskels. Anders liegen die Verhéltnisse,
wenn es zu einer Uberdehnung der Muskulatur kommt und immer gréfere
Mengen von Restblut in den Ventrikeln zuriickbleiben. Dann nimmt die Hub-
hohe des Muskels ab, der Druck stromaufwirts steigt und die Schlagvolumina

1 Biochem. Z. 59 (1914). 2 Z. Biol. 84 (1926) — Pfligers Arch. 212 (1926).
3 Zusammenfassende Darstellungen in Erg. inn. Med. 19 (1920) — Handb. d. norm. u.
path. Physiol. 71. Berlin 1926.
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werden kleiner. Klinisch zeigen sich dann die Zeichen der Insuffizienz des
Herzmuskels. Man hat diese Form der Erweiterung die pathologische oder
Stauungsdilatation genannt. Treffender ist die von Moritz angegebene
Nomenklatur, welche die zuerst genannte Form der Dilatation als tonogene,
die letztere Form als myogene Dilatation bezeichnet. Fiir die Bewiltigung
einer linger dauernden oder hiufig wiederkehrenden Mehrbelastung reicht die
Reservekraft des Herzens nicht aus. Wir sehen dann morphologische Ver-
anderungen des Herzmuskels auftreten, die weniger in einer Fibrillenvermehrung
als in einer Querschnittszunahme der fibrilliren Substanz und des Sarkoplasmas
bestehen, Verdnderungen, die in ihrer Gesamtheit als Hypertrophie des Herz-
muskels® angesprochen werden. Die Untersuchungen Schiefferdeckers?
haben wichtige histologische Charakteristika des hypertrophen Muskels auf-
gedeckt. Entsprechend der Zunahme der Muskelmasse findet sich immer auch
eine Vermehrung des Bindegewebes. Aber das prozentuale Verhiltnis der Kern-
masse zur gesamten Fasermasse verschiebt sich zuungunsten der Kernmasse.
Der hypertrophe Herzmuskel verhilt sich also auch anatomisch anders
als der normale Muskel. Vielleicht sind dadurch schon gewisse Grenzen fiir die
Mehrleistung des hypertrophen Muskels gegeben. Das Herz antwortet auf eine
Mehrbelastung durch Muskelarbeit zunéchst mit einer Vermehrung seiner Schlag-
zahl bei gleichbleibendem Volumen. Dadurch kann die systolische Férderarbeit
in der Zeiteinheit verbessert werden. Aber nur bis zu einem gewissen Grade
ist das moglich. Bei weiter zunehmender Pulszahl wird ndmlich zwangsldufig
die Zeit der Diastole verkiirzt, und damit mufl das Schlagvolumen immer kleiner
werden. Diese Art der Kompensation hat also einen sehr eng begrenzten Spiel-
raum, und sie fithrt dementsprechend auch in der Regel nicht zur Hypertrophie.
Die dauernde Mehrleistung dagegen ist immer mit einer Hypertrophie, als
Kraftquelle zur Bewiltigung dieser Mehrarbeit, verkniipft. Dabei hypertro-
phieren nur diejenigen Herzteile, von denen diese Mehrarbeit verlangt wird,
wie wir das in typischer Weise bei den Klappenfehlern sehen. Ob das hyper-
trophische Herz die Arbeit unter anderen Bedingungen leistet wie das normale
Herz, wissen wir nicht. Verschiedene Moglichkeiten sind gegeben. Es ist durch-
aus denkbar, und dafiir sprechen klinische Beobachtungen, dal der hypertrophe
Herzmuskel allein auf Grund seiner Hypertrophie ohne vermehrte diastolische
Fiillung erhohten Widerstand iiberwindet. Er wiirde also unter denselben Be-
dingungen wie der normale Muskel seine Arbeit leisten. Ebenso konnte er
auch eine stirkere diastolische Fiillung, solange der periphere Widerstand nicht
steigt, ohne Steigerung seiner Kraft bewiltigen. Der hypertrophe Muskel hat
aber sicher auch die Féhigkeit, eine dauernde Mehrleistung auf Grund einer
héheren Anfangsspannung zu bestreiten. Wird jedoch beim hypertrophen
Ventrikel, wie das Romberg vermutet, die Dehnungskurve der Minima auf
héhere Druckwerte eingestellt, weil sich der Ventrikel auf Grund seiner Hyper-
trophie nur durch hohere Fiillungsdrucke diastolisch erweitern 1aBt, so wire
darin ein Grund dafiir gelegen, dafl hypertrophe Herzen oft friihzeitig versagen.
Die Annahme einer verminderten Reservekraft in solchen Fallen wire dann
nicht nétig.

Es ist nun prinzipiell wichtig, was von Edens mit Recht betont wird, zwei
Hauptgruppen zu unterscheiden: Herzhypertrophien, die durch Ubung (Training)
entstanden sind, und Herzhypertrophien, die ihre Ursache in besonderen Be-
dingungen des Kreislaufes (erh6hte periphere Widerstinde, Klappenfehler) haben.

1 Zusammenfassende Darstellung bei Dietlen, Handb. d. norm. u. path. Physiol.
Bd. VIL 1. Berlin 1926.
2 Pfliigers Arch. 165 (1916).
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Im ersteren Falle scheint dem Herzen eine gréBere Reservekraft zur Verfiigung
zu stehen. Die Verhéltnisse liegen aber hier doch komplizierter. Der funktionelle
Zustand des peripheren Kreislaufes spielt auch eine Rolle, wie die Untersuchungen
an Wettlaufern ergeben haben (de la Camp?). ,,Auch der Blutdruck laBt sich
trainieren.” Gerade die besten Léaufer zeigen eine geringe systolische Blut-
drucksteigerung und nur eine geringe Abnahme der diastolischen Blutdruck-
werte bei kaum nachweisbarer Herzvergroflerung. ,,Die Sieger hatten also
gewissermaflen mit dem peripheren trainierten Kreislauf gesiegt.” Ganz anders
verhilt sich die zweite Gruppe von Hypertrophien. Hier arbeitet das Herz
dauernd unter ungiinstigen Bedingungen. In der Mehrzahl der Fille versagt
ja die Kompensation des Klappenfehlerherzens friihzeitig. Das ist ohne weiteres
verstédndlich in solchen Fillen, in denen die Klappenerkrankung selbst einen
entziindlichen progredienten Charakter hat, oder wenn es sich um atherosklero-
tische Prozesse handelt, deren Fortschreiten nicht nur an den Klappen, sondern
auch in der Peripherie die allméhlich eintretende Dekompensation verstehen
1aB3t. Das gleiche gilt, wenn Erkrankungen des Herzmuskels selbst hinzutreten.
Aber sehen wir jetzt von solchen Ereignissen ab, so hat uns die rein energetische
Betrachtungsweise Benno Lewys? auch das Versagen des unkomplizierten
Klappenfehlerherzens verstindlich gemacht. Ein Mensch, der téglich 3500 Ka-
lorien durch die Nahrung zufiihrt, benétigt davon fiir die AuBenarbeit etwa
2000 Kalorien, fiir die Herzarbeit etwa 133 Kalorien. Der Rest wird fiir die
Atmung, Verdauung u. a. verbraucht. Wenn die Kompensation eines Klappen-
fehlers eine groflere Herzarbeit erfordert, so kann diese nur auf Kosten der fiir
die AuBenarbeit zur Verfiigung stehenden Kalorienmenge geschehen. Dabei
wird die wohl zutreffende Annahme gemacht, daf} eine dauernde Zufuhr von
Nahrung tiber das MaB von 3500 Kalorien ohne Schidigung der Verdauungs-
organe kaum moglich ist. Ware der Klappenfehler so stark, da das Herz, um
die Arbeit zu bewiltigen, die gesamte fiir die Aullenarbeit zur Verfiigung stehende
Kalorienmenge benétigte, so wire der Kreislauf nur bei volliger Korperruhe
noch aufrechtzuerhalten. Nimmt man an, daB das gesunde Herz bei méBiger
Korperanstrengung das Vierfache des Ruhewertes leistet, so erh6ht sich nach
den Berechnungen Lewys dieser Wert fir eine Aortenstenose, die drei Viertel
der Lichtung verschlieBt, auf das Achtfache, und bei einer solchen, die neun
Zehntel des Lumens verschliet, auf das Dreiundfiinfzigfache des Ruhewertes.
Nach diesen Berechnungen versagt also das hypertrophe Klappenfehlerherz
schon aus Mangel an Brennmaterial.

Man hat sich nun gefragt: wie entsteht iiberhaupt die Hypertrophie ? Die
bis vor kurzem noch gelaufige Anschauung, die Hypertrophie als eine reine
Arbeitshypertrophie zu betrachten, mufl heute abgelehnt werden. Schon
der durch Ubung trainierte Muskel zeigt Unterschiede, je nachdem es sich mehr
um Kraft- oder Daueriibungen handelt. Bekannt ist die herkulische Mus-
kulatur des Preisringers und die viel weniger massige Muskulatur von Berg-
steigern und Schnelliufern. Auch sehen wir klinisch die Herzhypertrophie
unter den verschiedensten Bedingungen auftreten und auch ohne dafl eine
duBere Mehrarbeit verlangt wird. Sehen wir jetzt von den Hypertrophien auf
Grund peripherer Drucksteigerung ab, so fithren auch die Klappenfehlerherzen
bei volliger Bettruhe auf Grund der Dilatation zu einer Hypertrophie, und ebenso
finden wir solche bei endokrinen Stérungen (Morbus Basedowii) und unter
anderen toxischen Einfliissen, die eine Mehrbelastung des Herzens keineswegs
bedingen. Krehl hat deshalb zuerst eine Hypertrophieentstehung aus inneren,

1 Rektoratsrede Freiburg i. Br. 1921.
* Zit. nach D. Gerhardt, Herzklappenfehler. Wien-Leipzig 1913.
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im Herzmuskel selbst gelegenen Bedingungen vermutet, und von v. Weizsicker?
wurde diese Idee in einer besonders lesenswerten kritischen Studie im einzelnen
weiter ausgearbeitet. v. Weizsédcker weist zundchst darauf hin, daB die Arbeit
eines Hohlmuskels, wie des Herzens, mit der des Skeletmuskels gar nicht ver-
gleichbar ist, da jeder optimalen Arbeit auch eine optimale Form ent-
spricht. Es gehort also zu jeder Herzform auch eine addquate Form der
Arbeit und umgekehrt. Und wir kénnen in diesem Sinne nicht nur von einer
,, Insuffizienz der Arbeitsgrofie’, sondern auch von einer ,,Insuffizienz der Arbeits-
form** sprechen. Letztere kann aber durch Hypertrophie ausgeglichen werden.
Wir haben schon friither bei Besprechung der normalen HerzgriBe darauf hin-
gewiesen, daBl man eine Abhingigkeit derselben von der Masse der quergestreiften
Muskulatur annehmen zu koénnen glaubte, vor allem auf Grund der Unter-
suchungen von C. Hirsch?. Die Verhiltnisse liegen aber doch wesentlich kom-
plizierter. Erkennen wir jetzt verschiedene Arbeitsformen an, so werden
wir ein einfaches Verhaltnis zwischen Herzmasse und Masse der quergestreiften
Muskulatur nicht mehr fir wahrscheinlich halten. Es muBl auch bedacht werden,
daBl das Gewicht eines Muskels niemals etwas iiber seine absolute Kraft pro
Masseneinheit aussagen kann. Auch die friiher schon erwihnten Beziehungen
zwischen Stoffwechselintensitdt und Herzgrofile sind bei néherer Betrachtung
nicht eindeutig. Wenn man den Sauerstoffverbrauch als ungefihres MaB der
ZirkulationsgréBle betrachtet, so fillt auf, daB derselbe bei kleinen Tieren im
Vergleich zu gréBeren Tieren unverhiltnisméfBig stark zunimmt. Wohl aber
scheinen nach v. Weizsécker zwischen der durch eine einzelne Kontraktion
ausgeworfenen Blutmenge und dem Herzgewicht nahe Beziehungen zu bestehen.
Das heiit also, ,,daB die Gr6Be des Organs nicht mit der Geschwindigkeit
seines Stoffwechsels, sondern mit der GréBe des mit einer Kontraktion
verbundenen Stoffwechsels zusammenhéngt®. :

Die Erfahrung, vor allem an Skildufern, Soldaten u. a., lehrt, daB korperliche
Anstrengungen zu HerzvergroBerungen fithren koénnen. Die Untersuchungen
von Kiilbs? haben uns auch experimentelle Belege dafiir gegeben. Aber wie schon
oben erwihnt, fordert die klinische Beobachtung noch andere Faktoren. v. Weiz-
sdcker weist darauf hin, daB beim hypertrophen Herzmuskel das Verhiltnis
zwischen Masse und Oberfldche zuungunsten der letzteren verschoben ist. Daf
damit auch Anderungen im Stoffaustausch verbunden sein miissen, ist
zuzugeben. Auf die histologischen Abweichungen des hypertrophen Muskels
von dem normalen Muskel haben wir schon hingewiesen. Jedenfalls ist der
hypertrophe Muskel dadurch schon biologisch anders einzuschitzen als der nicht
hypertrophe. Aber ebenso ist es auch moglich, daB z. B. toxische Einfliisse den
Zellstoffwechsel priméar schiddigen. Das konnte nach v. Weizsdcker zu einer
Herabsetzung der wéhrend der Kontraktion sich abspielenden gesamten
energetischen Prozesse fiilhren. Auch ein solches Herz miillte, da es weniger
Arbeit infolgedessen leistet, schon um den normalen dulleren Anforderungen zu
geniigen, hypertrophieren. Oder aber es kénnte zu einer rein thermodynami-
schen Stérung kommen. Es wiirde dann ein groflerer Teil der chemischen
Energie als in der Norm in Form von Wirme erscheinen und der Nutzeffekt
dadurch verkleinert werden. Auch ein derartiges Herz miilte kompensatorisch
hypertrophieren. So wiirde also aufler dem mechanischen auch noch ein
chemischer Faktor fiir die Entstehung der Hypertrophie in Frage kommen.
Bei derartig ,,schwachen Herzen wiirde schon die normale Belastung zur
Hypertrophie fithren. In diesem Sinne sprechen auch klinische Beobachtungen.

! Frg. inn. Med. 19 (1921). 2 Dtsch. Arch. klin. Med. 64 (1899).
3 Arch. f. exp. Path. 55 (1906) — Miinch. med. Wschr. 1915, Nr 43.



Die Physiologie des Blutkreislaufes. 405

Aber einerlei, welche Art von Hypertrophie nun vorliegt, immer wird das hyper-
trophe Herz seine Reservekraft stédrker beanspruchen als das normale Herz.
Man kann das mit v. Weizsacker so ausdriicken: ,,Herzen, welche dauernd
in der Nibe ihrer Akkommodationsgrenze arbeiten, hypertrophieren.*

Wir haben schon frither auf die bemerkenswerten Untersuchungen von
Bohnenkamp und seinen Mitarbeitern, wodurch unsere Kenntnisse iber den
Energieumsatz des Herzmuskels wesentlich geférdert wurden, hingewiesen.
Bohnenkamp! hat nun diese Ergebnisse auch fiir das Hypertrophieproblem
verwertet. Auf seine rein physikalischen Ableitungen in ihrer Ubertragung auf
das biologische Objekt kann hier nicht eingegangen werden. Ich muf} diesbeziiglich
auf die Originalarbeiten verweisen. Nach Bohnenkamp ist die Ursache der
Hypertrophie einzig und allein die vermehrte Spannung der Muskelfaser.
Es ist klar, daB eine solche Spannungszunahme unter den verschiedensten Be-
dingungen auftreten kann und keineswegs eine erhohte Arbeitsforderung zur
Voraussetzung zu haben braucht. Bei der Hypertrophie der Hypertoniker und
derjenigen des Klappenfehlerherzens, die immer auf einer tonogenen Dilatation
fullt, stoB8t der Gedanke einer priméren Spannungszunahme der Muskel-
faser als bedingendes Moment der Hypertrophie auf keinerlei Schwierigkeiten.
Aber auch die erwihnten neurogen-toxischen Hypertrophien (z. B. beim Morbus
Basedowii) konnen ebenfalls diesem Standpunkt eingefiigt werden. Hier steht
das Herz unter einem verstidrkten Sympathikusreiz, der nach Bohnen-
kamp immer eine positiv klinotrope Wirkung und damit zweifelsohne eine
vermehrte Spannung der Muskelfaser verursacht. Das prinzipiell Wichtige an
dieser Vorstellung ist also, daBl die Spannungszunahme der Muskelfaser ganz
unabhéngig von der Arbeitsleistung ist, sie kann eintreten bei verminderter
Arbeit des Herzmuskels und selbst dann, wenn {iberhaupt keine Arbeit geleistet
wird. Bohnenkamp weist in diesem Sinne darauf hin, dafl auch ein in ge-
dehntem Zustand eingegipster Muskel, der also vollkommen untatig ist, hyper-
trophiert. Die Dehnung, d. h. die Spannungszunahme, ist also das Wesentliche.
Selbstverstindlich darf es nicht zu einer Uberdehnung mit Uberschreitung der
Elastizitdtsgrenze des Muskels dabei kommen. Ebenso atrophiert nicht der
inaktive, untétige Muskel, sondern nur der entspannte Muskel. Es gibt also
ebensowenig eine Arbeitshypertrophie wie eine Inaktivitdtsatrophie. Wohl
ist das mechanische Moment das MaBgebende fiir die Herzhypertrophie,
aber nur im Sinne der Spannungsvermehrung. Diese unitarische Auf-
fassung der Herzhypertrophie von Bohnenkamp scheint mir iiberaus ein-
leuchtend. Auch die Energieabgabe des Herzens scheint nach weiteren Unter-
suchungen desselben Autors unabhingig von der Arbeit zu sein (,,Gesetz der
Unverinderlichkeit des freiwerdenden Energiequants®). Das, was wir als Re-
servekraft bezeichnen, wiirde damit als ein besserer Nutzeffekt bei Mehrbe-
lastung zu bezeichnen sein. Die Energieabgabe pro Herzschlag bleibt immer
dieselbe, aber bei vermehrter Arbeitsleistung wird die freigewordene Energie-
menge besser, bei kleinerer Arbeit weniger gut ausgenutzt. Wird die mechanische
Belastung des Herzens so weit gesteigert, daBl die gesamte in Freiheit gesetzte
Energiemenge zur Arbeit herangezogen wird, so dafl der Nutzeffekt 100% be-
tragt, dann ist auch die Reservekraft verbraucht. Eine weitere Steigerung ist
naturgemiB nur noch méglich, wenn die Gesamtenergie des Herzmuskels erhoht
werden kann. Das soll nach Bohnenkamyp durch eine stirkere Einwirkung
des N. sympathicus auf den Herzmuskel méglich sein. Diese Art der Steigerung
der Reservekraft bezeichnet Bohnenkamp als solche zweiter Ordnung.
Reicht auch dieses Plus an Reservekraft nicht aus, so kommt es zur Uberdehnung

1 Klin. Wschr. 1929, Nr 10.
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des Herzmuskels mit Sinken des Schlagvolumens und der Arbeitsgrofe. So
iiberaus interessant und bedeutsam diese experimentell gewonnenen Ergebnisse
sind, so stoflen sie in ihrer klinischen Auswertung heute noch auf grofle Schwierig-
keiten, um so mehr, als unter klinischen Gesichtspunkten eine isolierte Organ-
betrachtung versagt. Und hier steht der periphere Kreislauf mit seinen Riick-
wirkungen auf das Herz im Vordergrunde. Wird doch gerade das Herz um so
mehr entlastet, je anpassungsfiahiger sich das gesamte GeféBsystem den dauernd
sich dndernden Organbediirfnissen zeigt. Schon E. Weber! konnte nachweisen,
daB, wenn ein Korperteil Arbeit leistet, im Beginne derselben nicht nur lokal
in dem arbeitenden Teile, sondern ganz allgemein in der Peripherie des Korpers
eine GefidBerweiterung eintritt. Ging diesem Versuche eine ermiidende Arbeit
voraus, so blieb direkt danach die erwihnte Reaktion aus. Wurde zunéchst
eine 1/,stiindige Pause eingeschaltet, so verlief im folgenden Versuch die Gefaf3-
reaktion umgekehrt. Durch Training konnte die normale Reaktion erhalten
bleiben. Auch eine in Hypnose suggerierte Arbeitsvorstellung bedingte eine
GefiaBreaktion wie bei wirklich geleisteter Arbeit. Wir miissen also annehmen,
dafBl diese Gefdlireaktionen zentral, vom GefiBzentrum aus, ausgelést werden.
Wir wissen auch, da erzwungene Arbeit bei muskuldr Ermiideten infolge der
dadurch hervorgerufenen Unlustgefiihle eine Gefidfverengerung hervorruft.
Wir sehen also, wie bedeutsam fir die willkiirliche Muskelarbeit die periphere
GefaBregulation im Sinne einer Unterstiitzung der Herzarbeit ist und wie sehr
die GefdBreflexe durch psychische Vorginge beeinfluBbar sind. Zweifels-
ohne spielen fiir diesen Regulationsmechanismus auch Alter, Konstitution
und damit auch innersekretorische Faktoren eine Rolle. Es ist bemerkenswert,
daB Kiilbs? bei Hunden die Zunahme der Herzmuskelmasse nach anstrengender
korperlicher Arbeit, die sich bei normalen Tieren immer vorfindet, nicht mehr
nachweisen konnte, wenn eine Kastration und Entmilzung vorgenommen
worden war. Das kann nur im Sinne einer hormonalen Beeinflussung gedeutet
werden. Es ist auch zu beachten, daBl das GefiBsystem in seinen verschiedenen
Abschnitten nicht nur anatomisch, sondern auch funktionell different ist.
Die Aorta in jhrer Funktion als elastischer Windkessel ist biologisch wenig ver-
gleichbar mit dem relativ selbstdndigen Kapillarsystem, das aber trotzdem dem
Herzen sowohl intensiven Widerstand als auch eine weitgehende Unterstiitzung
beziiglich der Zirkulation gewahren kann. Zweifelsohne spielt aber auch gerade
der Muskel- und Organstoffwechsel beziiglich der Regulation des peri-
pheren Kreislaufs eine bedeutsame Rolle. Fragen, die uns im Hinblick auf die
grundlegenden Untersuchungen von Eppinger und seiner Schule bei Be-
sprechung der Kreislaufinsuffizienz noch néher beschéiftigen werden. Es kommen
hier dieselben chemischen und physikalisch-chemischen Faktoren in Betracht,
wie wir sie bei der Darstellung des Austausches zwischen Blut- und Gewebs-
fliissigkeit und der Bildung der Lymphe eingehend besprochen haben. Wir miissen
hier darauf zuriickverweisen. Auch solche Stoffwechselstérungen im weitesten
Sinne konnen bei geniigendem Ausmaf und geniigend langer Dauer oder bei
hiufiger Wiederholung sehr wohl den Spannungszustand des Herzmuskels
belasten. Es kommt noch hinzu, daB durch die Untersuchungen von Goll-
witzer-Meier® eine zentral nervése Regulation des Herzminuten-
volumens nachgewiesen ist, bedingt durch eine Cg-Verschiebung im Bereiche
der Bulbdrzentren, wobei es vor allem zu einer Zunahme des vendsen
Riickflusses zum Herzen kommt.

1 Der EinfluB psychischer Vorginge auf den Kérper. Berlin 1910 — Miinch. med. Wschr.
1910, Nr 57.
2 41. Kongref3 dtsch. Ges. inn. Med. 1929. 3 Pfliigers Arch. 222 (1929).
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Es scheinen also nicht nur die Arteriomotoren, sondern auch die Veno-
motoren rhythmische Impulse vom Zentralnervensystem aus zu
erhalten. Damit tritt die Bedeutung zentral nervéser Einfliisse fiir die
Genese der Hypertrophie des Herzens mindestens im Sinne einer Disposition
mehr in den Vordergrund. Auch die Erfahrung der Sportérzte spricht in dem
Sinne, dafl die konstitutionell nervése Einstellung fiir Funktion und Form
des Herzens nicht gleichgiiltig ist. Auf die Bedeutung der Muskel- und Atem-
bewegung fiir den Kreislauf haben wir ja schon frither hingewiesen. Die Fak-
toren, die also iiber den Weg einer Spannungszunahme der Muskelfaser eine
Herzhypertrophie auslésen konnen, sind sehr vielseitig. Und es ist versténdlich,
wenn von diesen Gesichtspunkten aus die sog. idiopathische Herzhypertrophie
heute abgelehnt wird, da sie unschwer unter die uns bekannten Ursachen ein-
gereiht werden kann. Andererseits verstehen wir aber auch die Unméglichkeit,
das Herz als solches isoliert zu betrachten, da vor allem klinisch Herz und Kreis-
lauf ein ungeteiltes Ganzes bilden und nur diese Gesamtheit funktionell be-
wertet werden kann.

Die Himodynamik der Herzklappenfehler .

Unsere Kenntnisse iiber die Dynamik der Klappenfehler verdanken wir zum
grofiten Teile dem akuten Experiment, da wir keine klinische Methoden besitzen,
um diese Fragen am Krankenbett exakt zu beantworten. Es ist klar, daB, klinisch
betrachtet, die Mechanik des Klappenfehlerherzens in ihrem funktionellen Effekt
nicht allein durch den Defekt, sondern auch durch den Zustand des Herz-
muskels gegeben ist und weiterhin noch weitgehend von auBlerhalb des
Herzens gelegenen Faktoren beeinflult wird. Wenn eine Klappenldsion eintritt,
so ist das Herz auf Grund seiner Adaptationsfiahigkeit in der Lage, durch die in
den vorhergehenden Abschnitten schon besprochene Dilatation und Hyper-
trophie der von dem Klappenfehler direkt betroffenen Herzteile eine schéadliche
Wirkung des Klappendefekts auf die Zirkulation auszugleichen (Kompensation).
Voraussetzung dafiir ist, daB die kontraktile Funktion des Herzmuskels
nicht geschédigt ist. Diese kompensatorische Leistung des Herzens wird er-
moglicht durch Anderung der Anfangsspannung, also durch Verinderung
des diastolischen Volumens. Letzteres allein bestimmt die Gréfle der systolischen
Auswurfmenge. Das diastolische Volumen wird aber wieder durch verschiedene
Faktoren beeinflufit, so durch die Frequenz des Herzschlages, d.h. durch
die Zeit, die zur diastolischen Fiillung zur Verfiigung steht, dann durch die Kraft
der Vorhofsystole, ferner durch die Gréfle des vendsen Zuflusses und
schlieBlich durch die mehr oder weniger vollstindige Entleerung der Ventrikel.
Normale kontraktile Funktion des Herzmuskels vorausgesetzt, wird letzteres
Moment wesentlich durch die Grofe des peripheren Widerstandes bestimmt.
Diese Faktoren bedingen also bei leistungsfahigem Herzmuskel beim Eintritt

1 Edens, Die Krankheiten des Herzens und der Gefifle. Berlin 1929. — Gerhardt,
Herzklappenfehler. Wien-Leipzig 1913. — Henschen, Erfahrungen iiber Diagnostik und
Klinik der Herzklappenfehler. Berlin 1916. — Krehl, Pathologische Physiologie. Leipzig
1923. — Kiilbs, im Handb. d. inn. Med. von v. Bergmann-Staehelin Bd.II1. Berlin
1928. — Moritz, im Handb. d. allg. Pathol. von Krehl-Marchand 2. Leipzig 1913 —
Handb. d. norm. u. path. Physiol. Bd. VII 1. Berlin 1926. — Plesch, im Handb. von
Kraus-Brugsch Bd. IV 2. Berlin-Wien 1925. — Romberg, Lehrb. d. Krankh. d. Herzens
u. d. BlutgefaBle. Stuttgart 1925. — Stadler, Die Mechanik der Herzklappenfehler, in:
Erg. inn. Med. 5 (1910). — Straub, Dtsch. Arch. klin. Med. 115, 116 (1914); 118 (1915);
121, 122 (1917); 133 (1920) — Referat Kongrel dtsch. Ges. inn. Med. 1929. — Wiggers,
Die pathologische Physiologie des Kreislaufs bei Klappenerkrankungen des Herzens. Erg.
Physiol. 29. Miinchen 1929.
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einer Klappenlision zwangsliufig die Kompensation des Klappenfehlers. Die
Funktion des Herzbeutels diirfte dabei nur in einem gewissen Schutz gegen
eine zu hochgradige Erweiterung gelegen sein. Wir sehen aber nun weiterhin,
vor allem im Verlauf des Klappenfehlers, periphere Einwirkungen hinzu-
treten, welche die Dauerleistung des Herzmuskels wesentlich beeinflussen kénnen,
im besonderen auch dann, wenn vermehrte Leistungen von derartigen Herzen
verlangt werden. Wenn der Kreislauf seine Aufgabe, alle Organe dauernd gleich-
miBig mit Sauerstoff und Néhrmaterial zu versorgen und die gebildeten Schlacken-
stoffe abzufiihren, erfiillen soll, so ist die Hauptbedingung zur Durchfiihrung
dieser Forderung die anndhernde Konstanz des arteriellen Druckes. Das
Herz allein kann diese Leistung nicht vollbringen, sondern es bedarf der Unter-
stiitzung durch die nervose Regulation des Kreislaufes, wie wir diese schon
im vorstehenden niher geschildert haben. Es sind im wesentlichen die Schwan-
kungen des Blutdruckes, die den nervésen Zentren die Signale iiber-
mitteln, um die Funktion von Herz und Kreislauf den jeweiligen Forderungen
des Organismus anzupassen. Zum Teil handelt es sich auch um Reflexe, die vom
Herzen selbst bzw. von den groflen GeféBlen nach der Peripherie zu geleitet
werden. Es sei in dieser Hinsicht an die schon frither besprochene Bedeutung
des Nervus depressor und des Heringschen Sinusnerven erinnert. Auch die
nervise Regulation des arteriellen Tonus scheint nach der jeweiligen Héhe
des arteriellen Druckes zu erfolgen. Nehmen wir doch mit guten Griinden an,
daB eine Senkung des arteriellen Druckes durch eine Vasokonstriktion aus-
geglichen wird. Wie wichtig die Kenntnis dieser peripheren Kreislauffaktoren
auch klinisch ist, das haben uns die bekannten Untersuchungen Rombergs
gelehrt, die zeigten, dafl bei akuten Infekten die Kreislaufinsuffizienz vielfach
primér peripher durch toxische Liéhmung des Vasomotorenzentrums bedingt ist.
Neuere Untersuchungen haben es aber weiterhin wahrscheinlich gemacht, daf
schon physiologischerweise nicht die gesamte Blutmenge dauernd an der
Zirkulation teilnimmt. Die relative Selbstindigkeit des Kapillarkreislaufes
gestattet den Organen, Blutmengen dem Kreislauf zu entziehen. Man hat in
diesem Sinne von Blutreservoirs gesprochen, und es scheinen vor allem Leber,
Milz und Muskulatur als solche in Frage zu kommen. Unter pathologischen
Bedingungen, z.B. bei Stauungszustinden, konnen diese Reservoirs gréflere
Blutmengen aufnehmen und damit zu einer grofen Entlastung von Herz und
Kreislauf beitragen. Es ist aber auch nicht von der Hand zu weisen, dafl primére
Gewebestorungen in diesen Reservoirs, vor allem dann, wenn die nervisen Re-
gulationsmechanismen des peripheren Kreislaufes geschidigt sind, die Funktion
des Herzens nachteilig beeinflussen kénnen. Sicher diirfte es dann der Fall sein,
wenn der Stoffwechsel in diesen Organen von der Norm abgedringt wird und
dadurch Anderungen in der chemischen Zusammensetzung des Blutes hervor-
gerufen werden. Als solche kommen vor allem Abweichungen von dem normalen
Sauerstoff- und Kohlensiduregehalt des Blutes und ein Auftreten groBerer Mengen
von fixen Siuren in Betracht, die eine Verdnderung der Pufferung des Blutes
bedingen. Die bei Herzkranken hédufig vorhandene Zyanose glaubte man
vielfach auf eine mangelhafte Sauerstoffsittigung des Blutes in.den Lungen
zuriickfithren zu miissen (echte anoxische Anoxémie nach Barcroft). Es hat
sich aber gezeigt, dal} das nur dann der Fall ist, wenn entziindliche oder sonstige
krankhafte Verdnderungen in der Lunge vorhanden sind. Ohne Vorliegen solcher
Komplikationen ist auch bei zyanotischen Herzkranken die Sauerstoffsittigung
des arteriellen Blutes nicht wesentlich verindert. Die Zyanose muf} also andere
Ursachen haben. In solchen Fillen scheint die Stagnation infolge der Kreislauf-
storung ein wesentliches Moment fiir die Entstehung der Zyanose zu sein, indem
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dadurch im Gewebe eine ausgiebigere Reduktion des Blutfarbstoffes einsetzen
kann (stagnierende Anoximie nach Barcroft). Sicher wird auch die Herz-
funktion durch die Anoxdmie beeinflufit, und es hingt ganz von dem Grade
der letzteren ab, in welcher Richtung diese Einwirkung geht. Leichtere Grade
von Anoxdmie scheinen die Herzfunktion zu heben durch VergréBerung
des Minutenvolumens. Langer bestehende leichte Anoxdmie kann so zu einer
Herzhypertrophie fiihren. Schwere Grade von Anoxdmie setzen dagegen
die Herzfunktion immer herab, es kommt zu hochgradigen Dilatationen mit
Abnahme des Minutenvolumens. Der Vollstindigkeit halber sei noch darauf
hingewiesen, dafl selbstverstindlich auch jede Anédmie infolge des Hamoglobin-
defizits zu einer Anoxédmie (andmische Anoxédmie von Barcroft) fliihren muB.
Abgesehen davon, da8 zu einer Blutarmut jederzeit eine Herzerkrankung hinzu-
treten kann, sehen wir die anidmische Anoxdmie vor allem bei den schweren
infektiosen Formen der Endokarditis, im besonderen bei der septischen Endo-
karditis. Neben diesem Faktor der Anoxidmie kommen aber noch andere peri-
phere Storungen bei Herzkranken in ihrer Wirkung auf die Kreislauffunktion
in Betracht. Eppinger und seine Schiiler haben in eindrucksvollen Unter-
suchungen darauf hingewiesen. Die Anschauungen Eppingers werden uns
spiter noch eingehend beschiftigen. Hier sei nur so viel erwihnt, daB} wir sehr
haufig bei Herzkranken recht erhebliche Abweichungen von der Norm im Siure-
basenhaushalt vorfinden. Storungen im Gewebestoffwechsel geben das urséch-
liche Moment dafiir ab. Infolge der Anhédufung von Milchsdure und anderen
fixen Sduren kommt es zu einer Azidosis und Storung der Pufferfunktion des
Blutes. Begleitende Veréinderungen in der qualitativen Zusammensetzung der
BluteiweiBkérper, vor allem eine Verschiebung nach der Globulinseite, wirken
unterstiitzend mit. Andererseits kann auch eine Uberventilation, verursacht
durch eine Reizung des Atemzentrums, in gleicher Weise als Endeffekt einen
verminderten Kohlensiuregehalt des Blutes bedingen. Treten Komplikationen
von seiten der Lunge auf, so kann das Gegenteil der geschilderten Hypokapnie,
also eine Uberladung des Blutes mit Kohlensiure, eine. Hyperkapnie, die Folge
sein. Beide Zustinde beeinflussen nachhaltig die Herzfunktion, und zwar in
gegensinniger Weise. Wir werden bei Besprechung der Herzinsuffizienz auf
diese Fragen noch genauer eingehen. Jedenfalls kénnen wir aus dem Dargelegten
die Vielheit von peripher einwirkenden Faktoren auf die Herzleistung ersehen.
Eine Dynamik des Herzens allein kann uns also immer nur einen, wenn auch
sehr wichtigen Teil von dem komplexen Kreislaufgeschehen klarlegen. Wir
besitzen heute noch keine klinischen und ebensowenig zuverléssige experimentelle
Methoden, um diese variablen Faktoren eindeutig durch ihre Resultante zu
ersetzen. So bleibt als beschreitbarer Weg nur die Einzelanalyse unter ver-
schiedenen Bedingungen. Und hier haben die experimentellen Untersuchungen
am isolierten Herzen und am Starlingschen Herzlungenpréiparat gerade fiir
das Verstindnis des Klappenfehlerherzens iiberaus Wertvolles geleistet. Daf3
die Ergebnisse sich nicht immer mit den klinischen Erfahrungen decken, tut
ihrer Bedeutung keineswegs Abbruch. Die Unmoglichkeit einer experimentellen
Reproduktion klinischer Bilder und die iiberaus groflen Schwierigkeiten der
experimentellen Methodik lassen das verstindlich erscheinen. Betrachten wir
nun die Dynamik der einzelnen Klappenfehler. Wir beginnen mit der
Mitralinsuffizienz. In der Abb. 34 sind die Druckkurven vom linken Vorhof und
der linken Kammer wiedergegeben, wie sie experimentell unter normalen und
den Bedingungen des erwihnten Klappenfehlers verlaufen. Diese und die fol-
genden Abbildungen sind einer Arbeit von H. Straub entnommen. Bei der
Mitralinsuffizienz flieBt wihrend der Systole ein Teil des Ventrikelblutes
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in den linken Vorhof zuriick. Die Menge des Pendelblutes hingt in erster Linie
von der GroBe der Insuffizienz ab, aber auch von der Kraft und Schnelligkeit,
mit der sich der Ventrikel zusammenzieht. Wir kommen darauf gleich noch
zuriick. Das Pendelblut fithrt nun zu einer starken Drucksteigerung im linken
Vorhof und, bei Intaktsein seiner Muskulatur, zu starken systolischen Aus-
schligen, wie aus der Abb. 34 sehr deutlich zu ersehen ist. Es tritt also eine
Blutverschiebung nach dem kleinen Kreislauf zu ein. Aber auch die linke
Kammer zeigt im Tierexperiment eine erhebliche Erweiterung, und zwar nicht
etwa, wie man zunéchst vermuten koénnte, um den Betrag des Pendelblutes,
sondern dariiber hinaus. Bei niherer Uberlegung wird diese Tatsache ver-

Abb. 34. (Nach H. Straub.)

stdndlich. Der grofite Teil des Riickflusses bei der Mitralinsuffizienz erfolgt in
der Austreibungsperiode, ein kleinerer Teil in der Anspannungszeit und auch
noch im Beginn der Diastole, wie Wiggers gezeigt hat. Dadurch, da3 schon
in der Anspannungszeit Blut durch die insuffiziente Klappe nach dem Vorhof
zuriickfliet, erleidet der linke Ventrikel einen Spannungsverlust, so daB3
er nur schwer den Druck aufbringen kann, um den Aortendruck zu iiberwinden
und dadurch die Semilunarklappen zu 6ffnen. So sehen wir bei der experimen-
tellen Mitralinsuffizienz einen deutlichen systolischen Riickstand, d. h. eine
fusgesprochene Dilatation auftreten, wodurch der Ventrikel seine Anfangs-
siillung und damit auch seine Anfangsspannung stark erhéht. Dadurch ist der
Ventrikel in der Lage, den fiir die Aufrechterhaltung des Aortendruckes nétigen
raschen Anstieg seiner isometrischen Zuckungskurve auszufithren. Die
Kompensation des Klappenfehlers ist dadurch gegeben. Nach den Untersuchun-
gen von H. Straub diirfte das jedoch nur bei ganz geringfiigigen Insuffizienzen
méglich sein. Ist der Klappendefekt gréBer, so verzégert sich die Druck-
zunahme, und damit wird die, Anspannungszeit verlangert. Infolge der
langsameren Druckzunahme mufl aber auch die Austreibungszeit langer
werden. Auch das Druckmaximum ist in diesen Féllen erniedrigt (s. Abb. 34).
Das Schlagvolumen wird wesentlich durch die Verlingerung der Austreibungs-
zeit aufrechterhalten, die erhchte Restblutmenge bedingt auch einen dauernd
erhobten diastolischen Ventrikeldruck. Dieser begiinstigt wieder die Druck-
steigerung im linken Vorhof, der, wie wir oben betont haben, durch den Riick-
fluB dynamisch besonders belastet wird und dadurch sehr leicht in die Gefahr
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einer Uberdehnung kommt. Das ist schon bei noch leistungsfihigem Muskel
moglich, erst recht aber, wenn der Ventrikel in seiner Kontraktionskraft leidet.
Eine langsame und schwache Kontraktion des Ventrikels wird den Riickfluf}
nach dem Vorhof noch giinstiger gestalten. So stellt also die Mitralinsuffizienz,
auch wenn sie kompensiert ist, grofe Anforderungen an die Reservekraft des
Herzens, und diese experimentellen Ergebnisse bestdtigen damit die klinische
Erfahrung von dem meist frithen Versagen der Mitralfehlerherzen. Bemerkens-
werterweise war bei den experimentellen Mitralfehlern eine ausgesprochene
Erhohung des Maximaldruckes im rechten Herzen nie nachweisbar. Fir die
klinisch so gut wie immer vorhandene und friihzeitig auftretende starke Be-
teiligung des rechten Herzens bei Mitralfehlern fehlt also eine experimentelle
Begriindung. Soweit hierfiir nicht sekundér sich entwickelnde Veranderungen
im kleinen Kreislauf verantwortlich gemacht werden kénnen, scheint mir die
Erklirung von Edens sehr beachtenswert. Er vermutet, daB durch die Er-
weiterung des linken Vorhofes bei Mitralfehlern die beiden Hauptéste der Arteria
pulmonalis gegen den linken und rechten Bronchus, die Bifurkation und die
Héhlung des Aortenbogens gedriickt werden, und dadurch, weil ein Ausweichen
kaum moglich ist, eine Kompression dieser Teile eintritt, die durch die Hyper-
trophie des linken Ventrikels noch geférdert wird. So kommt es ,,zu einer ge-
wissen Drosselung des Riick- und Zuflusses der Lunge‘. Diese Begriindung
fiir die friihzeitige Hypertrophie des rechten Ventrikels bei Mitralfehlern ist mir
durchaus einleuchtend, und dies um so mehr, als, wie Edens mit Recht betont,
dadurch auch die Tatsache, daf} bei dekompensierten Mitralfehlern eine allge-
meine Wassersucht ohne Lungentdem auftritt, eine sehr plausible Erklarung
finden wiirde. Im Experiment finden wir bei der Mitralinsuffizienz eine sehr
starke Dilatation des linken Ventrikels. Klinisch sehen wir beim kompensierten
Klappenfehler in der Regel keine so ausgesprochene Erweiterung. Es ist aller-
dings zu bedenken, dafl unsere klinischen Methoden zum Nachweis der Volum-
verdnderungen des Herzens noch sehr unvollkommen sind. Rein diastolische
Erweiterungen, wie sie sich in der kompensatorischen Erhéhung der Anfangs-
spannung ausdriicken, sind klinisch tiberhaupt nicht feststellbar. Und auch
systolische Volumanderungen miissen schon sehr ausgesprochen sein, um klinisch
faBbar zu werden, wissen wir doch, daB die durch Anderung des Schlagvolumens
bedingten systolischen Volumverschiebungen sich vor allem an der Vorhof-
Kammergrenze, wo ein klinischer Nachweis nicht mdglich ist, absplelen
Vor allem aber lassen die akuten Bedingungen des Experimentes die klinisch bei
Mitralinsuffizienzen immer vorhandene Hypertrophie des linken Ventrikels
aufler acht. Leider wissen wir iiber die Dynamik des hypertrophen Herzens
noch zu wenig, um die klinischen Verhiltnisse erkliren zu kénnen. Wenn der
hypertrophe Herzmuskel unter den gleichen Anfangsbedingungen wie der nicht
hypertrophe Muskel wirklich gréBere Arbeit leisten kann, also ohne daf er
durch Anderung seiner Anfangsspannung dilatiert, dann wire dadurch eine
véllige Kompensation gegeben. Die bei kompensierten Mitralinsuffizienzen oft
fehlende Erweiterung des linken Ventrikels spricht in diesem Sinne. Generell
trifft das aber nicht zu, wie schon in dem Kapitel tiber Hypertrophie naher
ausgefiihrt wurde.

Bei der Mitralstenose (Abb. 35) liegt, wie zu erwarten war, die Vorhof-
druckkurve im ganzen hoher als in der Norm. Der Vorhofdruck steigt sehr
stark an, und es tritt dementsprechend eine ausgesprochene Stauungslunge ein.
Das Volumen der linken Kammer und deren Druckkurve werden nicht veriandert.
Auffallend ist aber die von H. Straub experimentell festgestellte Erhéhung
des diastolischen Kammerdruckes, vor allem wihrend der Vorhofsystole
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(s. Abb. 35), ohne daB es dabei zu einer vermehrten Fiillung des Ventrikels
kommt. Die Vorhofsystole wirft also mit groBler Kraft das Blut durch die ver-
engte Klappe in den Ventrikel hinein. H. Straub vermutet mit Recht, dal}
die dadurch bedingten besonderen Spannungsverhéltnisse der Kammer-
muskulatur auch den Kontraktionsablauf beeinflussen miiiten und darin
vielleicht die Ursache fiir den paukenden Charakter des ersten Tones bei der
Mitralstenose gelegen sein konnte. Klinisch zeigt der linke Ventrikel bei der
Mitralstenose ein recht variables Verhalten. Die Griinde dafiir sind offensichtlich.
Sehr haufig ist die Mitralstenose mit einer klinisch nicht immer sicher nachweis-
baren Insuffizienz kombiniert, wodurch eine Verbreiterung des linken Ventrikels
bedingt wird. Man muB} bedenken, dafl die Spannungsverhiltnisse und damit die
GroBe des linken Ventrikels vor allem durch das MaBl von Anforderungen be-
stimmt werden, die an den groflen Kreislauf gestellt werden. Erfordert die dem
Klappenfehler meist zugrunde liegende infektiose Noxe eine lingere Bettruhe mit

Abb. 35. (Nach H. Straub.)

dulerster korperlicher Schonung, so kann eine derartige Mitralstenose, worauf
D. Gerhardt besonders hingewiesen hat, auch einen atrophischen linken Ven-
trikel zeigen.

Ganz kurz soll noch auf die Verschiedenheiten im Verlauf des diastolischen
Gerdusches eingegangen werden. Vor allem war es das so hiufige prisystolische
Krescendogerdausch, das beziiglich seiner Entstehung verschiedene Meinungen
aufkommen lie. Dafl der Dekrescendo-Krescendocharakter des diastolischen
Stenosengerdusches mit den variierenden Strémungsgeschwindigkeiten des
Blutes wihrend der Vorhofsystole zusammenhingen kann, ist einleuchtend.
Es ist auch bekannt, daB, wenn bei einer Mitralstenose ein Vorhofflimmern
hinzutritt, ein vorher bestandenes présystolisches Krescendogeriusch ver-
schwinden kann. Das tut es aber nicht immer. D. Gerhardt hat gezeigt, daB
in solchen Fillen das bestehende protodiastolische Gerdusch eine prisystolische
Verstirkung erfahren kann, und zwar dann, wenn auf eine Systole eine zweite
Systole so rasch folgt, daB deren Beginn noch in das Abklingen des vorher-
gehenden protodiastolischen Gerdusches fillt. Damit wire das Vorhandensein
eines prisystolischen Krescendogerdusches bei Mitralstenosen mit Vorhof-
flimmern wohl verstindlich. Nun wurde aber von Brockbank die Ansicht
gedulert, und Weitz! glaubte sie bestitigen zu kénnen, dafl das prisystolische

1 Erg. inn. Med. 22 (1922).
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Krescendogerdusch mit der Vorhofsaktion iiberhaupt nichts zu tun habe und
eigentlich ein systolisches Gerdusch sei, das ausschlieflich in die Systole des
Ventrikels, und zwar in die Anspannungszeit, falle. Die stenosierten Klappen
sollten sich im Beginn der Systole nur langsam schlieBen, so daf es noch vor
Beginn des ersten Tons zu einem Riickstrom mit Geréduschbildung komme, die
als prisystolisches Gerdusch imponiere. Dieser Deutung wurde vor allem von
Lewis! auf Grund exakter Zeitkurven widersprochen. Untersuchungen von
Frey und Fromm? scheinen mir diese Streitfrage wesentlich geklirt zu haben.
Danach sind die zeitlichen Schwankungen bei ein und demselben Fall zwischen
Beginn des prisystolischen Gerdusches und der Anspannungszeit recht er-
heblich. Das zeitliche Intervall variierte zwischen 0,06 und 0,17 Sekunden.
Der Beginn des Gerdusches lag sehr nahe der R-Zacke des Elektrokardiogramms,
vereinzelt fiel es mit ihr zusammen. Das Gerdusch muB also in der Tat als ein
priasystolisches aufgefaBt werden. Es zeigte sich aber auch, da der Beginn
des Geriusches sehr selten mit der P-Zacke des Elektrokardiogramms zusammen-
fiel, meist begann es spiter, und zwar 0,02—0,07 Sekunden. Es ist damit auch

Abb. 36. (Nach H. Straub.)

sehr unwahrscheinlich, daB die Vorhofsaktion direkt mit dem Gerdusch etwas
zu tun hat. So glaubt Frey, daB das préisystolische Gerdusch durch ein ,,Re-
gurgitieren des Blutes aus dem durch die Aktion des Vorhofes maximal ge-
fiillten linken Ventrikel“ zustande kommt, aber présystolisch. Es wire also
,,seinem Beginn nach ein diastolisches Mitralinsuffizienzengerdausch. Auch bei
der experimentellen Mitralstenose konnte eine wesentliche Beeinflussung der
Dynamik des rechten Herzens nicht nachgewiesen werden. Eine Erklirung fiir
diesen besonders auffallenden, den klinischen Erfahrungen widersprechenden
Befund haben wir bei Besprechung der Mitralinsuffizienz schon zu geben versucht.

Bei der Aortenstenose finden wir dhnliche Anderungen in der Dynamik
des linken Herzens wie bei der Hypertonie. Nur daf} bei letzterer die Koronar-
durchblutung eine bessere ist, da bei der Stenose der Abgang der Koronar-
gefiBle peripher von der verengten Stelle gelegen ist. Im akuten Experiment
miissen schon hochgradige Stenosen gesetzt werden, um eine ausgesprochene
funktionelle Belastung des Herzens zu bedingen. Bei solchen Stenosen sehen
wir nun, daB die Restblutmenge im linken Ventrikel steigt und somit die
Anfangsspannung zunimmt. Dadurch wird die Kammer befihigt, das normale
Schlagvolumen auszuwerfen. Das Maximum des Kammerdruckes wichst um so
mehr, je ausgesprochener die Stenose ist (Abb. 36). Der Druckanstieg wihrend

1 Heart 4 (1913).

2 7. Kreislaufforschg 1929, H. 18.
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der Anspannungszeit erfolgt steil. Die Druckkurve féllt langsamer ab als in der
Norm. Das von der Druckkurve eingenommene Flédchenareal ist grofer
als in der Norm (Abb. 36). Aber auch der diastolische Kammerdruck steigt an,
und dementsprechend stellt sich die Vorhofsdruckkurve auf ein hoheres Niveau
ein. Bei hochgradigen Stenosen ist die Austreibungszeit verldngert. Das
akute Experiment zeigt also auch bei der Aortenstenose Verschiedenheiten
gegeniiber den klinischen Erfahrungen. Im Experiment zeigt sich eine aus-
gesprochene Dilatation mit Erhohung des Druckes im linken Vorhof und damit
bedingter passiver Lungenstauung; in der Klinik finden wir bei der Aorten-
stenose eine miBige Hypertrophie des linken Ventrikels ohne Erweiterung und
keine Stauung im kleinen Kreislauf. Es muf} also im letzteren Falle die infolge
der allmihlichen Entwicklung der Stenose sich langsam ausbildende Hyper-
trophie den Ventrikel in den Stand setzen, auch ohne vermehrte Anfangs-
spannung den Widerstand an der Stenose zu iiberwinden.

Bei der Aorteninsuffizienz erhilt der linke Ventrikel infolge der durch
den Klappendefekt in der Diastole zuriickflieBenden Blutmenge bei gleich-

Abb, 37. (Nach H.Straub.)

bleibendem Zustrom vom linken Vorhof her eine stirkere Fiillung als in der
Norm. Der linke Ventrikel wirft diese vermehrte Blutmenge in derselben Zeit
und nahezu so restlos wie unter normalen Verhiltnissen in die Aorta. Das
Volumen des linken Ventrikels nimmt dementsprechend bei voller Kompensation
nur diastolisch zu, das Schlagvolumen wird entsprechend vermehrt. Der
linke Ventrikel hypertrophiert. Das Druckmaximum des linken Ventrikels
ist im Experiment deutlich erhéht (Abb. 37). Dabei steigt die Druckkurve
vor allem im Beginn der Austreibungszeit steiler an und fillt ebenso nach
Uberschreiten des Maximums viel steiler ab als in der Norm. Dadurch erklirt
sich das Zustandekommen des charakteristischen Pulsus celer et altus der
Aorteninsuffizienz. Der diastolische Kammerdruck ist nur wenig erhoht, des-
gleichen der Druck im linken Vorhof. Die Steigerung der Anfangsfiillung und
Anfangsspannung des linken Ventrikels erfolgt nur entsprechend der Menge des
durch den Defekt riickflieBenden Blutes. Die Reservekraft des Aorteninsuffizienz-
herzens wird dementsprechend wenig beansprucht. Theoretisch kiénnte die
Mehrleistung, bedingt durch die erh6hte Anfangsspannung, rein durch die Hyper-
trophie des Ventrikels, also ohne Dilatation, ausgeglichen werden. Damit wére
die denkbar vollstindigste Kompensation gegeben. In der Klinik sehen wir
jedoch in der Regel eine ausgesprochene Erweiterung des linken Ventrikels mit
allméhlich zunehmendem Druck auch im linken Vorhof. Als Folge des reinen,
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unkomplizierten Klappenfehlers diirfen diese Dilatationserscheinungen aber
nicht aufgefallt werden. Sie beruhen vielmehr auf einer Schidigung des
Herzmuskels, wahrscheinlich durch dieselbe Noxe, der auch der Klappen-
fehler seine Entstehung verdankt. Die experimentell festgestellte Dynamik des
Aorteninsuffizienzherzens erklért sehr gut die klinische Tatsache der im all-
gemeinen lingeren Kompensationsfahigkeit dieses Klappenfehlers, im Gegensatz
zu den Lisionen der Mitralklappe.

Die Spitzensto8- und Venenpulskurve.

Wenn man in der HerzspitzenstoBgegend mit einer entsprechenden Apparatur
die durch die Herztitigkeit ausgelosten Bewegungen graphisch darstellt, so er-
hilt man eine typische Kurve, die man Kardiogramm benennt. Auf die rein
technische Seite beziiglich der Aufnahme solcher Kurven kann hier nicht ein-
gegangen werden. Ein derartiges Kardiogramm (Abb. 38, Kurve A) zeigt ver-
schiedene Erhebungen, die mit be-
stimmten Phasen der Herztitigkeit
in Beziehung stehen. Die erste Welle
im Kardiogramm, die in Abb. 38 kurz
nach I einsetzt, wird durch die Vor-
hofsystole bedingt, und zwar insofern,
als durch letztere das Blut in die er-
schlafften Kammern hineingeworfen
und dadurch die Brustwand in der
Spitzenstoligegend vorgewdlbt wird.
Sie setzt zu ihrer deutlichen Dar-
stellung eine geniigend kriftige systo-
lische Aktion des Vorhofs voraus und
ebenso, daBl das Herz der vorderen

Brustwand anliegt. Ofters sieht man
diese Welle anstatt nach oben (positiv)
nach unten (negativ) verlaufen (siehe
Abb. 38). Diese negative Welle wird
dadurch hervorgerufen, dafl durch die
systolische Kontraktion der Vorhof-
muskulatur die Atrioventrikular-
grenze nach oben gezogen und damit
die Herzspitze von der Brustwand
entfernt wird. Beide gegensinnigen
Faktoren fiir die Entstehung der

~ 7

ADbb. 38. A. Vollstindiges Kardiogram schematisiert.
1bis 2 Vorhofsystole mit positiver oder negativer a-Zacke
oder Kombination beider. 2 bis 3 Anspannungszeit.
3 Offnung der Semilunarklappen. 4 Ende der Systole.
5 SchlieBungszacke der Semilunarklappen. 6 Ende des
Zuriickfallens des Herzens, Anfang der diaxtolischen
Ventrikelfiillung. 2 bis 4 Dauer der Ventrikelsystole.
3 bis 4 Austreibungsperiode. B. Das Phlebogramm
schematisiert. 1, 2, 3, 4 und 6 entsprechen den gleich-
bezeichne cn Punkten des Kardiogramms. &= Vorhof-
welle, b= Anspannungswelle, c=arterielle Welle, d’ = erste
diastolische Welle, Grenzwelle, @”’ = zweite diastolische
Welle, ¢=eventuelle Stauungswelle, z= V-systolische
Entleerung der Venen, y = V-diastolische Entleerung der
Venen (nach Wenkebach-Winterberg).

Vorhofwelle kénnen sich mehr oder

weniger iiberdecken. Insofern ist die Vorhofwelle im Kardiogramm eine in-
konstante Erscheinung. Bei 2 in Abb. 38 steigt das Kardiogramm steil an.
Dieser Teil der Kurve entspricht der Anspannungszeit der Kammern, er endigt
mit einer deutlichen Einknickung bei 3. Hier 6ffnen sich die Semilunarklappen,
es beginnt also die Austreibungszeit. Im ersten Teil dieser Phase steigt das
Kardiogramm noch weiter an, um im weiteren Verlauf der Austreibungszeit in
das mehr horizontale ,systolische Plateau‘ iiberzugehen. Bei 4 endigt die Aus-
treibungszeit, es beginnt die Erschlaffungsphase des Herzens, letzteres fillt in
seine Ruhelage zuriick (4 bis 6). Bei 6 beginnt die diastolische Fiillung der
Kammern. Eine im absteigenden Schenkel des Kardiogramms bei J einsetzende
Zacke entspricht der SchlieBung der Semilunarklappen. Die Strecke 2 bis 4 im
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Kardiogramm entfillt also auf die Ventrikelsystole, sie zerfallt in die Anspan-
nungszeit 2 bis 3 und in die Austreibungszeit 3 bis 4.

Diagnostisch weit bedeutsamer ist die Venenpulskurve, das Phlebogramm
(Abb. 38 B). Die Stromungsgeschwindigkeit des Blutes in den herznahen Venen
wird durch die Herztdtigkeit, vor allem durch die Vorhofbewegungen,
wesentlich beeinflult. Wahrend der Vorhofsystole tritt eine Hemmung, wihrend
der Diastole eine Forderung des venosen Abflusses ein. Erstere ist mit einem
Anschwellen, letztere mit einem Abfallen der Blutsidule in den Venen verbunden.
Die Venenpulskurve ist somit eine Volumkurve. Da die Phasen der Herz-
tatigkeit auf die Form des Phlebogramms bestimmend einwirken, so lassen sich
aus den einzelnen Teilen des Phlebogramms Schliisse auf den zeitlichen Ab-
lauf der Bewegungsvorgéinge am Herzen selbst ziehen. Das Phlebogramm wird
in der Regel von der rechten Jugularis direkt oberhalb der Klavikula am liegen-
den Menschen aufgenommen. Wenn wir das Phlebogramm der Abb. 38 be-
trachten, so fallen vier Gipfelbildungen a, ¢, d’ und d” und zwei Talsenkungen x
und y auf. Vergleicht man in der genannten Abbildung die einzelnen Teile des
Venenpulses zeitlich mit denen des dariiberstehenden Kardiogramms, so sieht
man, daf} die a-Welle des Venenpulses vor der Ventrikelsystole liegt. Die a-Welle
im Phlebogramm entféllt danach auf die Vorhofsystole, und man bezeichnet
deshalb den normalen Venenpuls auch als prasystolischen oder negativen
Venenpuls. Wahrend der Systole des Vorhofs findet, trotz des Fehlens von
Klappen am Ubergang von Cava superior in den Vorhof, ein wesentlicher Riick-
fluB des Blutes nicht statt, da die an der Einmiindungsstelle der Cava in den
Vorhof gelegene Ringmuskulatur durch ihre Kontraktion wahrend der Systole
die Miindungsstelle der Cava nahezu véllig schliet. Die a-Zacke im Venenpuls
ist also vorwiegend eine Stauungszacke, da wihrend der Vorhofsystole der
vendse Abflu gehemmt wird. In dem Augenblick, wo der Vorhof sein Blut
in den Ventrikel geworfen hat und in die Ruhepause {ibergeht, wird der venose
Zufluf} wieder frei, und damit hért auch die Stauung auf. So kommt der Ab-
fall der a-Welle zustande. Ihr Gipfelpunkt entspricht damit dem Ende der
Vorhofsystole. Mit dem Eintritt der Vorhofdiastole fallt die a-Welle, sehen wir
jetzt zunichst von der Erhebung ¢ ab, zu dem x-Tal tief ab. Diese starke Sen-
kung nach x hat verschiedene Ursachen. An erster Stelle ist sie durch die
diastolische Erschlaffung des Vorhofs bedingt, die den vendsen Abflul beschleu-
nigt. Zu gleicher Zeit findet aber die systolische Kontraktion der Ventrikel
statt. Dabei tritt ein Tiefertreten der Atrioventrikulargrenze ein, wodurch der
Vorhof noch mehr erweitert wird. Auch dadurch wird das Abstromen des Blutes
aus den herznahen Venen weiterhin geférdert. Dazu kommt noch, daB die
systolische Verkleinerung des Herzens wahrend der Austreibungszeit den intra-
thorakalen Druck herabsetzt und so die Ansaugung des vendsen Blutstroms
begiinstigt. Durch diese drei Faktoren wird der tiefe Abfall vom Gipfel der
a-Zacke nach dem x-Tal zu bedingt. Auf dem absteigenden Teil der a-Welle,
in ihrem kammersystolischen Abschnitt, findet sich regelméaflig die c-Welle. Sie
kommt dadurch zustande, daBl bei der benachbarten Lage von Karotis und
Subklavia zur Jugularis die arteriellen Pulsationen der beiden ersteren auf die
Jugularis iibertragen werden. Die c¢-Welle wird deshalb auch als Karotiswelle
bezeichnet. Ab und zu tritt vor der c-Welle noch eine kleinere positive Erhebung
auf (intersystolische Welle); in Abb. 38 mit b bezeichnet. Sie fillt, wie im Ver-
gleich mit dem Kardiogramm zu sehen ist, in die Anspannungszeit der Ventrikel.
Diese b-Welle wird dadurch bedingt, daB in der Anspannungszeit die geschlossenen
Trikuspidalklappen nach dem Vorhof zu vorgewélbt werden. Hering nennt
deshalb die b-Welle Klappenschluwelle (vK). Meistens fillt sie jedoch mit der
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c-Zacke zusammen. Die zwischen dem Beginn der a-Welle und demjenigen der
c-Welle liegende Strecke des Venenpulses, das sog. a-c-Intervall, ist diagnostisch
von Bedeutung, da es uns einen ungefihren MaBstab liefert fiir die Zeit, die
zwischen Vorhof- und Kammerkontraktion liegt. Die Erhebungen d’ und d”’
und das zwischen beiden gelegene Tal y des Venenpulses fallen, wie aus Abb. 38
zu entnehmen ist, in die Zeit der Diastole der Ventrikel. Die d’-Welle, von
Wenckebach entsprechend ihrer Genese als systolisch-diastolische Grenzwelle
bezeichnet (Mackenzies v-Welle), kommt dadurch zustande, daB nach Auf-
horen der Systole der Ventrikel die Atrioventrikulargrenze wieder nach oben
riickt, der intrathorakale Druck wieder zunimmt und das Herz aus der systoli-
schen in die diastolische Lage zuriicksinkt. Diese Faktoren bedingen zu Beginn
der Diastole eine Hemmung des venésen Abflusses und damit eine Anschwellung
der Jugularis. Der auf die d’-Welle folgende Abfall des Venenpulses nach dem
y-Tal wird durch die diastolische Fiillung der Ventrikel hervorgerufen. Wenn
im Beginn der Diastole der intraventrikulare Druck kleiner geworden ist als
der Druck im Vorhof, so werden die Trikuspidalklappen gedffnet und das Vor-
hofblut stiirzt in den Ventrikel. Dadurch kommt es zu einer raschen Entleerung
der herznahen Venen und zur Bildung der y-Senkung. In selteneren Fillen
findet sich auf der von y zur folgenden a-Welle allméhlich ansteigenden Kurve
noch eine weitere Unterbrechung, die zweite diastolische Welle (d”’). Sie wird
nach Wenckebach dadurch hervorgerufen, dall das im Beginn der Diastole
in die Kammern hereinstiirzende Blut durch seinen Riickprall von der Wand
die Trikuspidalklappen wieder vorhofwérts dréngt, oder auch dadurch, daf3 die
Kammer dem Druck des einstromenden Blutes zeitweise starker nachgibt und
damit der venose Abflufl beschleunigt wird.

Nicht selten sehen wir die ventrikel-systolische Senkung des Venenpulses,
das z-Tal, verkiirzt, so dal x schon vor Schluffi der Kammersystole endigt.
Dadurch entsteht eine weitere Erhebung im Venenpuls, die meist im aufsteigen-
den Teile der d’-Welle gelegen ist (Abb. 38 ¢-Welle). Da sie immer dann auf-
tritt, wenn eine Stauung im rechten Herzen vorhanden ist. sei es durch mangel-
hafte Tatigkeit des Vorhofs oder ungeniigende Entleerung des Ventrikels,so hat man
sie als Stauungswelle bezeichnet. Wenckebach nennt sie Insuffizienzwelle (7).

Es ist verstdndlich, daBl auch bei einer bestehenden Trikuspidalinsuffizienz
die xz-Senkung verkiirzt sein muf}, da die durch die undichte Klappe wihrend
der Ventrikelsystole zuriickflieBende Blutmenge die Vorhoffiillung beschleunigt.
Je grofer in solchen Fillen der RiickfluB ist, um so néher riickt die i-Zacke
zur c-Welle, um so kiirzer wird die z-Senkung. Bei hochgradiger Trikuspidal-
insuffizienz und dadurch bedingter starker ventrikelsystolischer Riickflul3welle
kann die i-Zacke, und damit die x-Senkung, tiberhaupt verschwinden und die
¢- und d-Welle zusammenfallen, so daf} im Venenpuls ein einziges systolisches
Plateau entsteht. Wir sprechen dann von einem positiven Venenpuls, im
Gegensatz zu dem normalen negativen Venenpuls.

Das Elektrokardiogramm:*.

Jede Erregung .eines Muskels, und dazu gehort auch der Herzmuskel, als
deren Folge eine Kontraktion des Muskels auftritt, ist mit dem Auftreten eines

! Boruttau u. Stadelmann, Leitfaden der klinischen Elektrokardiographie. Leipzig
1917. — Edens, Die Krankheiten des Herzens und der Gefie. Berlin, Julius Springer 1929. —
K ahn, Das Elektrokardiogramm. Erg. Physiol. 14(1914). —Krausu. Nicolai, Das Elektro-
kardiogramm des gesunden und kranken Menschen. Leipzig 1910. — Romberg, Lehrb. d.
Krankh. d. Herzens u. d. BlutgefaBe. Stuttgart 1925. — Weber, Die Elektrokardiographie.
Berlin, Julius Springer 1926. — Tigerstedt, Die Physiologie des Kreislaufes 2. Berlin-
Leipzig 1921. — Wenckebach u. Winterberg, UnregelmaBige Herztatigkeit. Leipzig 1927.
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elektrischen Stromes verkniipft. Reizt man einen Muskel an irgendeiner
Stelle, so verhdlt sich letztere elektronegativ gegeniiber allen nicht gereizten
Muskelteilen. Verbindet man die gereizte mit einer nicht gereizten Muskelstelle
durch einen Draht, so flieBt durch diesen ein elektrischer Strom. Schaltet man
auBlerdem noch ein Galvanometer dazwischen und reizt den Muskel vom Nerven
aus, so zeigt sich, dal das Galvanometer zuerst nach der einen und dann nach
der anderen Seite ausschligt. Es tritt also ein biphasischer Aktionsstrom
auf. Wird ein Muskel 4 B erregt, und beginnt die Erregung bei 4, so tritt an
dieser Stelle eine negative Spannung auf, wihrend B sich positiv gegen 4 ver-
hilt. Leitet man zu einem Galvanometer von 4 und B aus ab, so schligt dasselbe
zundchst nach der einen Seite aus. Die Erregung schreitet nun von 4 nach B
weiter. Ist sie in B angelangt, so ist diese Stelle elektronegativ, wihrend A4
inzwischen positiv geworden ist, das Galvanometer schligt nun nach der anderen
Seite aus. Auf diese Weise kommt der biphasische Aktionsstrom zustande. Auf
andere Erklarungsméglichkeiten des Aktionsstromes?!, die mir weniger gut be-
griindet erscheinen, kann hier nicht eingegangen werden.

Auch im Herzmuskel treten solche Aktionsstrome auf, die bis zur Korper-
oberflédche vordringen und von dieser aus abgeleitet werden konnen. Zum Nach-
weis der Aktionsstréme des Herzens dient das sehr empfindliche Saitengalvano-
meter von Einthoven. Die damit gewonnene Kurve des Herzaktionsstromes
wird als Elektrokardiogramm (Ekg.) bezeichnet. Das Prinzip des Saiten-
galvanometers und die Technik der Elektrokardiographie kénnen hier nicht erortert
werden. Es muf} diesbeziiglich auf die erwdhnten Lehrbiicher von Wencke-
bach und Winterberg und von Weber hingewiesen werden.

Die Ableitung der Aktionsstrome des Herzens erfolgt indirekt, und zwar
am besten von den Extremitdten. Man bezeichnet die Ableitung vom rechten
und linken Arm als Ableitung I, die vom rechten Arm und linken Bein als Ab-
leitung IT und die vom linken Arm und linken Bein als Ableitung III. Das
normale Ekg. zeigt groBlere und kleinere, zum Teil nach oben (positive), zum
Teil nach unten (negative) gehende Zacken, die von Einthoven P, @, R, S
und 7 bezeichnet worden sind (s. Abb. 39). Diagnostisch von besonderer Be-
deutung ist, dafl sich im Ekg. die Vorhof- und Kammeraktion getrennt im
richtigen zeitlichen Verhiltnis darstellen. Die P-Zacke entspricht der Vorhof-
systole (Vorhofschwankung), @, R, S, T' dagegen beziehen sich auf die Kammer-
tatigkeit (Kammerkomplex). Die Form und GroBe der P-Zacke zeigt normaler-
weise schon grofle Differenzen. Die Zacke kann mehr rund oder spitz sein, nicht
selten ist sie auch in zwei Gipfel gespalten. Die Ausbildung der Vorhofschwan-
kung ist verschieden je nach der Art der Ableitung. Gewdhnlich prigt sie sich
in der Ableitung IT am deutlichsten aus. Seltenerweise kann sie in Ableitung ITI
auch unter normalen Verhiltnissen negativ sein. Die Strecke zwischen P und @
ist meist isoelektrisch, sie verlauft also in der Regel horizontal, 6fters bildet ¢
auch eine kleine, nach unten gehende Zacke. Der Kammerkomplex des Ekg.
zerfillt in die Anfangsschwankung QRS und in die Endschwankung 7. Die
Strecke S—T' verlduft vielfach horizontal (isoelektrisch), sehr haufig aber auch
allmihlich zu T ansteigend, so daB sich dann die T-Zacke nicht scharf abgrenzen
lat. Die'Q R.S-Zacke hat eine Dauer von 0,06—0,1 Sekunden. In pathologischen
Fillen kann sie verldngert sein. Ein wichtiges diagnostisches Kriterium. Die
R-Zacke steigt steil an und féllt ebenso rasch wieder ab. Sie ist gewohnlich die
groflte Zacke des Ekg. und verleiht dem Ekg. sein charakteristisches Geprage.
In der Regel ist sie in Ableitung II am deutlichsten ausgebildet. Sie kann in

1 Henriques u. Lindhard, Pfliigers Arch. 183 (1920).
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einzelne Gipfel gespalten sein (Aufsplitterung). Normalerweise und nicht allzu
haufig ist dies jedoch nur in Ableitung III der Fall. Die der R-Zacke voran-

gehende @-Zacke ist eine kleine,
nach unten verlaufende Schwan-
kung. Sie ist sehr inkonstant.
Desgleichen zeigt die auf R fol-
gende S-Zacke ein sehr wech-
selndes Verhalten. Sie fehlt
héufig. Die T-Zacke des Ekgs.
ist in der Regel eine ziemlich
flache Erhebung, die langsam
ansteigt und rascher abfallt.
Ihre Grofle ist sehr variabel.
Auch bei gesunden Individuen
kann sie in einzelnen Ablei-
tungen fehlen oder sogar nega-
tiv, also nach unten, verlaufen.
Letzteres kann in Ableitung III
der Fall -sein. Seltenerweise
findet sich nach 7' noch eine
zweite flache Erhebung, die
U-Zacke. Sie kann der Vor-
hofschwankung sehr &hnlich
sehen. Wodurch sie zustande
kommt, ist noch nicht sicher
entschieden. Wie im Venenpuls
das a-v-Intervall, so ist auch
im Ekg. die Uberleitungszeit,
die vom Beginn von P bis zum
Beginn der @QRS-Gruppe ge-
rechnet wird, diagnostisch von
grofler Bedeutung. Sie variiert
normalerweise betriachtlich, und
zwar von 0,1 bis maximal
0,18 Sekunden.

Was das zeitliche Verhalten
des Ekgs. zur motorischen
Funktion des Herzens anbe-
langt, so diirfte heute die all-
gemeine Ansicht sein, daf} der
Aktionsstrom des Herzens der
Kontraktion vorausgeht. Die
Zeitspanne zwischen beiden ist
jedoch duBerst klein. Je emp-
findlicher die Registriermethode
war, desto kleiner wurde die
Differenz gemessen. Sie betrigt
sicher nur wenige /140 Sekun-
den. Es liegen zwar Unter-
suchungen aus dem Ein-
thovenschen Institut! vor,

Abb. 39a. Normales Elektrokardiogramm in Ableitung I. Zeit
in Y/, Sckunden.

Abb. 39b. Normales Llektrokardiogramm in Ableitung II. Zeit
in '/, Sekunden.

Abb.39c. Normales Elektrokardiogramm in Ableitung III. Zeit
in Y/, Sckunden.

1 de Jongh, Internat. Physiol.-Kongr. Edinburgh 1923.
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die zeigen, daf} bei gentigend empfindlicher Apparatur Ekg. und motorische Aktion
des Herzens zeitlich zusammenfallen. Der Einwand von Weber!, dafl die
Empfindlichkeit des firr diese Untersuchungen verwandten Saitenmyographen
im Verhiltnis zu der des Saitengalvanometers zu sehr gesteigert worden sei
und sich deshalb das Mechanogramm zeitlich zuungunsten des Ekgs. auswirke,
erscheint mir berechtigt.

Fiir das Verstidndnis des Ekgs. sind die Modellversuche, wie sie von A. Weber
in seiner ausgezeichneten Monographie angefiihrt sind, besonders zweckdienlich.
In den Abb. 40, 41 und 42 sind die Weberschen Modelle wiedergegeben. In

Abb. 40. Ableitung von einem eindimensionalen Gebilde Abhb. 41, Ableitung von einem zweidimensionalen
(nach A. Weber). Gebilde (nach A. Weber).

Abb. 40 stellt A B eine einzelne Muskelzelle vor, die sich in einem Trog mit
physiologischer Kochsalzlésung befindet. Von den beiden Schmalseiten €' und D
des Troges wird zum Galvanometer G abgeleitet. Reizt man den Muskel in P,
so sind 4 und P gegen B negativ. Je weiter ein Punkt von P entfernt ist, um
so weniger negativ wird er sein. Dementsprechend ist auch C gegen D negativ,
und das Galvanometer zeigt einen entsprechenden Ausschlag nach der einen
Seite hin. Reizt man den Muskel bei @, so liegt die stirkere Negativitit bei B,
somit ist D gegen C negativ, und das Galvanometer
mulB jetzt nach der anderen Seite hin ausschlagen.
Reizt man die Muskelzelle genau in der Mitte
bei O, so sind 4 und B gleich negativ, und eben-
so C und D. Es flielit deshalb kein Strom durch
das Galvanometer, es schligt tiberhaupt nicht aus.
Je niaher der Mitte der Muskelfaser gereizt wird,
um so Kkleiner, je ndher den beiden Enden der
Muskelfaser zu der Reiz einsetzt, um so gréBer
miissen dementsprechend die Galvanometeraus-
schlige werden. Es kommt also beziiglich der
Abb. 42. Ableitung von einem GroBe der Galvanometerausschlige wesentlich auf
dreidimensionajen, deblide  (mach  die Lage der Ableitungsstellen zum Reizort an.
Betrachten wir nun ein zweidimensionales Gebilde
(s. Abb. 41). Hier leiten wir nicht nur von der Schmalseite des Troges ab, in dem
die Muskelzelle 4 B sich befindet (Ableitung I), sondern wir schalten ein zweites
Galvanometer ein und legen auch bei H und G' an den Breitseiten des Troges
Elektroden an (Ableitung IT). Reizen wir nun im Mittelpunkt O der Muskelzelle,
so bleibt das Galvanometer stromlos, da der Punkt O zu beiden Ableitungen sym-
metrisch liegt. Reizen wir jetzt im Punkt P, so wird B gegen A negativ, und
dementsprechend schligt das Galvanometer I nach der entsprechenden Seite hin
aus. Das Galvanometer II bleibt jedoch stromlos, da der Punkt P zu Ab-

1le
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leitung IT symmetrisch liegt. Reizen wir aber im Punkt @, so tritt das Um-
gekehrte ein. Jetzt bleibt Galvanometer I ruhig, wihrend durch das Galvano-
meter /7 ein Strom fliefit, da £ gegen F negativ wird, indem @ zu Ableitung I
symmetrisch, zu Ableitung Il jedoch asymmetrisch liegt. Setzt in Punkt R
ein Reiz ein, so miissen beide Galvanometer ausschlagen, da R zu Ableitung I
und IT asymmetrisch gelegen ist. Liegt der Punkt R im Schwerpunkt von P
und von @, so ist in diesem Falle der Ausschlag im Galvanometer I so grof3,
als ob in P, und im Galvanometer II so grof}, als ob in @ gereizt wiirde. Wir
konnen also bei einem zweidimensionalen Gebilde unter Verwendung von zwei
Galvanometern, vorausgesetzt, dal} nur eine Stelle Negativitédt besitzt, die Lage
des gereizten Gebietes festlegen. Treten jedoch an mehreren Stellen eines der-
artigen Gebildes Negativititen auf, so ist nur deren Schwerpunkt zu erfahren.
Dieselben Uberlegungen lassen sich auch auf einen dreidimensionalen Kérper
anwenden. In der Abb. 42 wird von der Vorderfliche eines Wiirfels von E und F'
zum Galvanometer abgeleitet. Besteht an den Enden der Linie 4 B, deren
Verlingerungen auf der Wiirfelvorderfliche senkrecht stehen, eine elektrische
Spannungsdifferenz, so bleibt das Galvanometer ruhig. Dreht man jedoch die
Linie A B in Richtung der Linie CD, so zeigt das Galvanometer einen Aus-
schlag, der um so grofler wird, je mehr die Linie A B in Parallele zu C D zu liegen
kommt. Liegt die Potentialdifferenz direkt parallel zur Ableitungsfliche, so
sind die Galvanometerausschlige am grofiten. Auf entsprechende Verhiltnisse
stoBen wir auch bei der menschlichen Elektrokardiographie. Die dort tiblichen
Ableitungen geben die Frontalprojektionen der im Herzen entstehenden
Spannungen. Nach Schellong?! ist jedoch fiir die Grofle und Richtung der
Ausschlage im Saitengalvanometer nicht nur die Richtung der Ableitung im
Verhiltnis zur Richtung der elektrischen Achse maligebend, sondern es kommt
dafiir auch der Abstand der Elektroden unter sich und von der Stromgquelle in
Frage. Fir die GroBle des Ausschlages im Ekg. ist nach Schellong nur die
Stromstirke malgebend. Er setzt den erregten Herzmuskel in Analogie mit
einer nebeneinandergeschalteten galvanischen Batterie. Bei letzterer dndert sich
durch diese Art der Schaltung nur die Stromstérke, nicht aber die Potential-
differenz. So handelt es sich auch bei dem in Erregung befindlichen Herzmuskel
um ein stetig fortschreitendes Nebeneinander von erregten (elektronegativen)
und unerregten (elektropositiven) Muskelfasern. Den durch die Zahl der jeweilig
erregten Teilchen, denen ebenso viele unerregte Teilchen entsprechen, gegebenen,
aber im Weiterschreiten der Erregung immer wechselnden Widerstand nennt
Schellong den , Aktionswiderstand‘.

So ist es auch verstindlich, daB die Formen des Ekgs. in den drei Ableitungen,
wie sie beim Menschen in der Regel vorgenommen werden, unter sich verschieden
sind, obwohl es sich immer um denselben biologischen Vorgang handelt. Eint-
hoven hat aber gezeigt, dall zwischen den Ergebnissen der einzelnen Ableitungen
gesetzmélige Beziehungen bestehen, die durch die Lage der Ableitungsstellen
bedingt sind. Das Einthovensche Gesetz lautet: Ableitung II = Ableitung I
-+ Ableitung ITI. Nach dieser Formel kann also aus zwei bekannten Ableitungen
die dritte Ableitung berechnet werden. Zur Erlduterung diene das Dreieckschema
von Einthoven in Abb. 43. Man kann, wie Einthoven gezeigt hat, die drei
Ableitungsstellen beim Menschen, wenn man vom Ansatz der Gliedmaflen an
den Stamm ausgeht, sich durch drei Linien verbunden denken, so dafl annéhernd
ein gleichseitiges Dreieck entsteht. In Abb. 43 bedeuten R rechter Arm, L linker
Arm und F die FiiBe. Im Mittelpunkt dieses gleichseitigen Dreiecks ist das

L Z. exper. Med. 50 (1926).
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Herz gelegen. Die durch den Mittelpunkt des Dreiecks gezogene Linie ZK
stellt die resultierende elektromotorische Kraft £ dar, der in einem gegebenen
Moment im Herzen vorhandenen Potentialdifferenzen. Ihre Richtung und Gréfle
sind durch den Pfeil und die darauf eingetragene Strecke Z K dargestellt. Man
bezeichnet die Richtung der in einem bestimmten Augenblick gegebenen elektro-
motorischen Kraft auch als die elektrische Achse des Herzens. Die Rich-
tung dieser Achse bzw. ihrer Projektion auf die Frontalebene ist jederzeit durch
den mit der Horizontalen RL, d.h. der Ableitung I, eingeschlossenen Winkel
definiert. Dieser Winkel wird <C &« bezeichnet (Abb. 43). Errichtet man von
den Endpunkten der Linie ZK Senkrechten auf den Dreieckseiten, so erhilt
man die Linien z, K, 2, K, und 2; K;. Leitet man die elektromotorische Kraft Z K
(E) von den drei Dreieckseiten zu je einem Galvanometer, so geht durch jedes
Galvanometer ein Strom, der sich mit jedem Richtungswechsel von Z K adndert.
Dabei ergibt sich, dal der groBite Galvanometerausschlag gleich der Summe der
beiden anderen ist. Es verhalten sich also die Galvanometerausschlige wie die

Abb. 43. Einhovens Dreieckschema. Erklirung Abl 44, Darstellung der gegenseitigen Bezichungen
im Text (nach Wenckebachund Winterberg). der Winkel, unter denen die elektrische Achse die
Dreieckseiten schneidet (nach Wenckebach und

Winterberg).

Projektionen e;, e, und e; von E auf die Dreieckseiten. & wird als positiv be-
zeichnet fiir alle Winkel, welche die elektrische Achse von L bis R in der Rich-
tung des Uhrzeigers von links nach rechts durchwandert, als negativ fir die
Winkel, welche die Achse gegen die Richtung des Uhrzeigers ebenfalls von links
nach rechts durchmifit. Die elektrische Achse (s. Abb. 44) bildet mit Ableitung I
(R—L) den Winkel x, mit Ableitung II (R—F) den Winkel &;; und mit Ab-
leitung ITI (L—F) den Winkel &;;;. Aus der Abb. 44 146t sich, da die Summe
aller Winkel in einem Dreieck 180 ° betréagt, leicht ableiten, dafl < &;y = & — 60°
und << a5 = 120° — o sein muB.

Man kann ferner aus zwei Projektionen von ZK auf die Dreieckseiten Z K
selbst bestimmen. Wenn wir die Strecke z,K; auf den einen Schenkel eines
Winkels von 60°, die Strecke z,K, auf den anderen Schenkel desselben auf-
tragen und in den Endpunkten dieser Strecken die Senkrechten errichten, so
stellt die Verbindungslinie der Schnittpunkte dieser Senkrechten die Linie Z K
dar. Wir konnen also aus zwei Ableitungen die resultierende Richtung der
gesamten elektromotorischen Krifte des Herzens und der GréBe, mit der sie
sich nach auBlen manifestieren, bestimmen. Sie wurde von Einthoven als der
manifeste Wert der im Herzen erzeugten Spannung bezeichnet. Sie ist nicht
gleich der wirklich im Herzen vorhandenen Potentialdifferenz, aber sie steht
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in konstantem Verhéltnis zu ihr und &ndert sich dementsprechend parallel mit
ihr. Uber die Art und Weise der Feststellung der manifesten GroBe und Rich-
tung der Potentialresultante am Menschen mit Hilfe des Dreieckschemas miissen
wir auf die speziellen Lehrbiicher verweisen.

Auf die schon normalerweise vorhandenen Verschiedenheiten der Galvano-
meterausschlige in den in der Klinik {iblichen drei Ableitungen haben wir schon
aufmerksam gemacht. Die Ausschlige kénnen in allen Ableitungen gleichsinnig
(konkordant) oder ungleichsinnig (diskordant) erfolgen. Es ist dies leicht ver-
stdndlich, wenn man sich in dem Dreieckschema die Lage der elektrischen Achse,
und damit ihre Projektionen auf die Dreieckseiten, variabel denkt. Daraus folgt
schon, dafl auch die Herzlage auf die Form des Ekgs. von EinfluB sein muB8.
Drehungen des Herzens um seine sagittale und Léngsachse rufen deutliche Ver-
dnderungen des Ekgs. hervor. Am ausgesprochensten ist dies beim Situs in-
versus der Fall. Dabei zeigen sich simtliche Zacken des Ekgs. in Ableitung I
negativ und die Ausschlige in Ableitung II am groBten.

DaB die Erregung des Herzens vom Sinusknoten ihren Ausgang nimmt, ist,
wie wir schon frither betont haben, sicher erwiesen. Es zeigte sich dementspre-
chend, daf} bei punktférmiger Ableitung mit dem Differential-Ekg. nach Garten-
Clement! der Sinusknoten am frithesten von allen Herzteilen negativ
wird, und daBl vom Sinusknoten aus die Erregung sowohl aufwirts nach der
Hohlvene als auch vor allem abwirts zum Vorhof weiterschreitet. Dabei tritt
die Erregung am linken Vorhof um wenige 1/;,, Sekunden spiter auf als am
rechten. Es konnte weiterhin gezeigt werden, da8 die Erregung an der Ober-
fliche des Herzens an allen Teilen des Ventrikels nahezu gleichzeitig auf-
tritt. Die Erregung hilt sich also nicht an den anatomischen Faserverlauf
der Muskulatur, so dal die Erregung etwa im Bilde einer peristaltischen Welle
ablduft, sondern sie geht direkt von innen nach auBlen, und dadurch setzt die
Kontraktion an vielen Stellen der Kammern zu gleicher Zeit ein. Wir
wissen auch, daf} die Endausbreitungen des Reizleitungssystems, die Purkinje-
schen Fasern, sich an der ganzen Innenfliche der Kammerwinde aufsplittern,
wodurch die Erregung an den verschiedensten und rédumlich getrennt
liegenden Stellen der Kammermuskulatur zu gleicher Zeit eintreffen kann.
Wie gerade die Art der Erregungsausbreitung das Bild des Ekgs. maB-
gebend beeinflu3t, das haben in grundlegender Weise die Schenkeldurchschnei-
dungsversuche von Eppinger und Rothberger? gezeigt. Wird einer von den
beiden Schenkeln des Kammerreizleitungssystems durchschnitten, so wird die
von der Durchschneidung betroffene Kammer nicht mehr direkt, sondern in-
direkt iiber die Septummuskulatur erregt. Ihre Aktion setzt also spiter ein
als die des intakten Ventrikels, der mit unverletzter Reizleitung arbeitet. Durch-
schneidet man den rechten Schenkel des Reizleitungssystems, so entsteht ein
Ekg. wie bei kiinstlicher Reizung des linken Ventrikels, da der linke Ven-
trikel unter diesen Umstdnden den Reiz auf dem normalen Weg empfingt
(Lavokardlogramm) Umgekehrt tritt bei Durchtrennung des linken Schen-
kels ein Ekg. wie bei Relzung der rechten Kammer auf (Dextrokardlogramm)
Nach Lewis ist das Ekg. eine Addition des Ekgs. vom linken und vom
rechten Herzen. Aber nicht nur die Durchtrennung einer der beiden Haupt-
schenkel des atrioventrikuliren Systems fiihrt zu typischen Elektrokardiogram-
men, sondern auch bei Lisionen gréBerer, von diesen abzweigenden Asten treten
charakteristische Verdnderungen im Ekg. auf. Diagnostisch wichtig ist die bei
allen Schenkellésionen vorhandene Verbreiterung der @ RS-Gruppe, deren
normale Dauer zwischen 0,06 und 0,1 Sekunden variiert.

1 Z. Biol. 58 (1912). 2 Z. klin. Med. 70 (1910).

Stuber, Klinische Physiologie. III. 28
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Wir haben schon darauf hingewiesen, dal mit Hilfe des Garten-Clement-
schen Differential-Ekgs. der Nachweis erbracht wurde, daBl die Erregung an
verschiedenen Stellen der Herzoberfliche nahezu gleichzeitig eintrifft und daB
auch die 7-Zacke des Ekgs. jedem einzelnen Muskelelement zukommt, sich
also nicht etwa auf einen lokalen Vorgang eines bestimmten Herzabschnittes
bezieht. Die grundlegenden Untersuchungen von Lewis und seiner Schule
haben dann weitere Einzelheiten im zeitlichen Ablauf des Aktivierungsprozesses
des Herzmuskels aufgedeckt. Trotz der iiberaus grofen Schnelligkeit, mit der
die Erregung den ganzen Herzmuskel ergreift, lassen sich gewisse GesetzmaBig-
keiten der Ausbreitung feststellen. Die zeitlichen Differenzen sind allerdings
minimal, aber immerhin nachweisbar. Die Erregung beginnt an der Innen-
flache des Herzens, und zwar setzt sie zuerst an der subendokardial ge-
legenen Muskulatur ein und greift von hier aus direkt auf korrespondierende
Teile der Auflenfliche iiber. MaBgebend ist die Ausbreitung des Reizleitungs-
systems, dessen beide Hauptschenkel zuerst in die subendokardialen Muskel-
schichten verlaufen und dann auf die Papillarmuskel iibertreten, um sich dann
netzartig in den Purkinjeschen Fasern aufzuteilen. Dementsprechend geht
auch die Erregung von den subendokardialen Schichten aus auf die Papillar-
muskel und dann auf die Purkinjeschen Verzweigungen iiber. Die Erregung
pflanzt sich in den feineren Asten mit einer Geschwindigkeit von 4—5 m pro
Sekunde, in den gréBeren mit einer solchen von etwa 2 m pro Sekunde fort.
Die Erregung beginnt im Sinusgebiet. Kurze Zeit danach, etwa 0,01 Sekunden
— wahrend dieser Zeit bleibt das Galvanometer in Ruhe, da die durch die Sinus-
erregung bedingte Potentialdifferenz zu klein ist —, beginnt mit dem Anstieg
der P-Zacke die Erregung des rechten Vorhofgebietes und dann die des linken
Vorhofes. Wenn P seinen Gipfel erreicht hat, sind die beiderseitigen Vorhdéfe
aktiviert, und es setzt von da ab der eigentliche Erregungsfortgang nach den
Ventrikeln ein. Mit ¢ beginnt die Ventrikelerregung. Die @ RS-Gruppe ent-
spricht der Aktivierung des ganzen Herzens. In den Ventrikeln nimmt die
Erregung, wie schon betont, ihren Anfang von den den Hauptschenkeln des
Reizleitungssystems benachbarten Teilen an den Innenflichen der Ventrikel, vor
allem von dem rechten Papillarmuskel und dem Septum, um dann auf die linke und
rechte Spitze iiberzugehen. Dann greift die Erregung auf die Auflenfliche des
Herzens iiber und trifft hier zuerst an der Zentralregion des rechten Ventrikels
ein, um auf die Spitze und Basis des rechten Ventrikels iiberzugreifen. Den
linken Ventrikel trifft die Erregung zuerst in der Spitzenregion und fast gleich-
zeitig mit der Aktivierung der rechten Zentralregion. Irgendeine Abhingigkeit
des Erregungsweges von dem Verlauf der Muskelfasern ist also nicht nach-
weisbar. Vielmehr folgt die Erregung den Bahnen des Reizleitungssystems
und dessen Endaufteilung in den Purkinjeschen Fasern, um auf letzteren
direkt von der Innenfldche nach auBlen zu gelangen. Es sind also fiir die
Reihenfolge der Erregung der Muskelelemente der Herzoberfliche nach Wencke -
bach-Winterberg vor allem zwei Faktoren mafligebend: 1. die mehr oder
weniger direkte Verbindung der betreffenden Teile mit Zweigen des Reizleitungs-
systems, und 2. die Dicke der Kammerwand. indem letztere um so rascher von
der Erregung durchlaufen wird, je diinner sie ist. Eine zeitliche Bevorzugung
einer bestimmten Herzregion, z. B. der Basis oder der Spitze, beziiglich des
Beginnes der Erregung ist also nicht vorhanden. Auf der Abb. 45 sind diese
zeitlichen Verhiltnisse des Erregungsablaufes an den Ventrikeln instruktiv dar-
gestellt. Man kann daraus entnehmen, dal die Erregung, nachdem sie das
Septum durcheilt hat, beim Ubertritt in die Ventrikel im rechten Ventrikel in
umgekehrter Richtung wie im linken Ventrikel verlduft. Man hat daraus ge-
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schlossen, daB wihrend des Erregungsablaufes im Herzen eine Rotation der
elektrischen Achse stattfindet.

Zusammenfassend 1Bt sich also sagen, daBl die resultierende Spannung in
typischer Weise das Herz durchwandert, indem durch den Verlauf des Reiz-
leitungssystems der Weg vorgeschrieben ist. Die P-Zacke des Ekgs. ent-
spricht bis zu ihrem Gipfel der Erregung samtlicher supraventrikular gelegener
Abschnitte des Herzens. Dann greift die Erregung auf die Ventrikel iiber. Die
Q-Zacke zeigt den Beginn der Ventrikelaktivierung an. Der Reiz breitet sich
jetzt im Innern der Kammerwand, im Septum, dem rechten Papillarmuskel
und nach der rechten und linken Spitze zu aus. Im aufsteigenden Teile von R
erreicht die Erregung die AuBenflicbe des Herzens, zunéchst an den muskel-
schwachen Teilen am frithesten, so an der Zentralregion, dann geht sie auf Teile
der linken und rechten
Spitze, ferner auf die
Mitte des rechten und
linken Ventrikels iiber.

Die Spitze von R und

der nach S abfallende

Teil des Ekgs. entspre-

chen der Ausbreitung

der Erregung in der

rechten Basis und der

Konusregion, und zu-

letzt in der Basis des

linken Ventrikels. In

dem auf S folgenden

Abschnitt ist das ganze

Herz gleichméBig nega-

tiv clektrisch. Mit dem Ay Schoms dgr Brsmesmstitn fn g ban Kunmer
Beglnn von T bildet den bezeichneten Punkten des Kndo- und Epikards in Beziehung zur
sich der Erregungszu- Sinuserregung. Nach Lriegel!fﬁ&lgs‘?gléslﬁiz%icitli{;kl)e?t.c)h-Wmterberg: Un-
stand zuriick, und zwar

an der Spitze frither als an der Basis, wodurch zwischen den Ableitungsstellen
erneut eine Potentialdifferenz entsteht. Das Ekg. entsteht also in seinen ein-
zelnen Schwankungen nicht durch die Erregung ganz bestimmter anato-
misch verbundener Muskelelemente des Herzens, sondern es resultiert
aus der Erregung mannigfaltiger, nicht in unmittelbarem Zusammen-
hang stehender Teile des Herzens. Der fortschreitende Aktivierungsprozefl im
Herzen erzeugt eine bestimmte resultierende, aber in jedem Augenblick
in GréBe und Richtung wechselnde elektromotorische Kraft, die in einem
jeweilig proportionalen Anteil in den Ausschligen des Saitengalvanometers sich
ausdriickt, wobei die Lage der Ableitungselektroden zur Richtung der elek-
trischen Achse wesentlich mitbestimmend ist.

Wir haben schon frither darauf hingewiesen, dafl die Lage des Herzens
nicht gleichgiiltig ist fiir die Form des Ekgs. und daB in besonders charakte-
ristischer Weise diese Anderungen des Ekgs. sich beim Situs inversus zeigen.
Noch physiologische Bedingungen konnen zu Verdnderungen des Ekgs..fithren.
Die Atmung beeinflufit das Ekg. insofern, als das Herz nicht nur als Ganzes,
sondern auch durch Drehung um seine sagittale Achse seine Lage dabei dndert.
Es driickt sich das vor allem in einer mit der Atmung wechselnden Gréfe des
Winkels & aus. Auch die manifeste GréBe von 7' nimmt wihrend der Exspira-
tion zu, zweifelsohne spielen dabei nervése Einfliisse die Hauptrolle. Praktisch

28%
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klinisch haben diese Verdnderungen keinerlei Bedeutung. Dasselbe trifft auch
fiir die Abdnderungen des Ekgs. durch Zwerchfellhochstand zu. Aus-
gesprochener zeigt sich der Einflu der extrakardialen Nerven auf die Form
des Ekgs. Im allgemeinen findet sich bei hohem Vagustonus eine kleine P-
und 7'-Zacke, letztere kann dabei auch negativ werden, und eine hohe R-Zacke,
dagegen sind bei hohem Acceleranstonus die P- und 7-Zacken groB und
die R-Zacke klein.

Eine sichere Beurteilung der Herzleistung ist jedoch aus dem Ekg. nicht
zu gewinnen.

Die frither gegebene Definition des Ekgs. als Addition der Ekg. beider Herz-
hilften 148t erwarten, daB bei pathologischen Verénderungen einzelner Herz-
teile, z. B. bei Hypertrophien, auch entsprechend charakteristische Ekg. auf-
treten. Wir kénnen auch in der Tat bei Mitralstenosen mit Vorhofhypertrophie
hiufig eine Spaltung oder eine VergroBerung der P-Zacke nachweisen. Eine
gleichmiBige Hypertrophie beider Ventrikel bedingt keine wesentlichen Ande-

Abb. 46a. Ekg. Ableitung I. Linksiiberwiegen. Abb. 46b. Ekg. Ableitung III. Linksiiberwiegen.

rungen, wohl aber zeigen sich solche, wenn durch einseitige Hypertrophie ein
Ventrikel iiberwiegt. Das Ekg. zeigt unter diesen Umstédnden charakteristische
Bilder sehr dhnlich denjenigen nach Durchschneidung des einen oder des anderen
Hauptschenkels des Reizleitungssystems, wo, wie wir schon ausgefiihrt haben,
immer der Ventrikel mit erhalten gebliebener Leitung das Ubergewicht hat.

Kehren wir zur Klinik zuriick, so werden wir bei denjenigen Herzstérungen,
die eine Mehrbelastung des rechten Herzens bedingen, z. B. bei Mitral- und
Pulmonalstenosen, auch im Ekg. ein ,Uberwiegen“ des rechten Ventrikels
feststellen. Physiologischerweise trifft dasselbe fiir das Herz des Neugeborenen
zu. Dagegen zeigt sich bei Aortenfehlern mit ihrer starken Hypertrophie des
linken Ventrikels auch im Ekg. ein ,,Uberwiegen des linken Ventrikels.
Im Ekg. findet sich bei ,,Uberwiegen‘* des linken Ventrikels in Ableitung I
eine groBe R-Zacke und in Ableitung III eine sehr groBe S-Zacke, umgekehrt
finden wir bei einem ,,Uberwiegen‘‘ des rechten Ventrikels in Ableitung I die
R-Zacke klein bzw. mehr nach unten gehend, die S-Zacke groB, in Ableitung III
dagegen die R-Zacke sehr groB und die S-Zacke sehr klein. Die Abb. 46 und 47
illustrieren diese typischen Verdnderungen des Ekgs. sehr deutlich.

Wir gehen nun zu einer kurzen Betrachtung der unregelméiigen Herz-
tatigkelt iiber. Gerade fiir dieses Gebiet kommt der elektrokardiographischen
Methode eine besondere klinische Bedeutung zu, da sie in ihrer einfachen und
sicheren Durchfiihrung anderen graphischen Methoden weit iiberlegen ist. Eine
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eingehende Darstellung dieses Gebietes wiirde den Rahmen dieses Buches iiber-
schreiten. Wir miissen uns auf das Wesentliche beschrinken.

Die klinische Rubrizierung der Arhythmien baut sich auf den friiher ein-
gehend besprochenen Grundeigenschaften des Herzmuskels auf. Wir beginnen
dementsprechend mit den Reizbildungsstérungen und unterscheiden dabei
nomotope und heterotope Reizbildungsstorungen (H. E. Hering), je nach-
dem die Stérung ihren Ausgangspunkt vom Sinusknoten selbst oder von einer
Stelle auBerhalb der normalen Reizbildungsstitte nimmt. Die nomotopen
Reizbildungsstérungen im Sinusknoten &uBlern sich in einer krankhaften
Steigerung der Herzfrequenz (Sinustachykardie) oder in einer krankhaften
Verlangsamung derselben (Sinusbradykardie). Ist die RegelmaBigkeit der
Reizbildung im Sinusknoten gestort, so sprechen wir von einer Sinusarhyth-
mie. Die gegensinnige Beeinflussung der Herztatigkeit durch die extrakardialen
Nerven, wie sie sich in dem Antagonismus von Vagus und Accelerans ausdriickt,

Abb. 47 a. Ekg. AbleitungI. Rechtsiiberwiegen. Abb. 47b. Ekg. Ableitung I11. Rechtsiiberwiegen.

filhrt physiologischerweise zu einer auf die jeweiligen Bediirfnisse des Organis-
mus exakt einstellbaren Regulation der rhythmisch-automatischen Tatigkeit des
Herzens. Jedes einseitige Uberwiegen in der extrakardialen Innervation muf
zu einer entsprechenden Anderung des Herzrhythmus fithren. So ist es ver-
standlich, daB an dem dauernden Wechsel im Organgeschehen des tierischen
Organismus auch die dem Herzen zufliefenden nervisen Impulse teilnehmen.
Regulation im physiologischen Sinne bedeutet niemals ein starres Maf}, sondern
begreift eine gewisse Schwankungsbreite als normales Geschehen in sich.
So schligt auch nur das von seinen extrakardialen Nerven befreite Herz im
Tierexperiment in dem ihm eigenen, absolut regelmafigen Rhythmus.
Wenckebach sagt deshalb sehr treffend: ,,Sinusarhythmie ist die normale Er-
scheinung, ein starr regelmiBiger Puls bedeutet schon irgendeinen abnormen
Vorgang.” Dementsprechend miissen bei der Diagnose einer krankhaften Sinus-
arhythmie die physiologischen Schwankungsbreiten beriicksichtigt werden.
Methodisch ist fiir eine diesbeziigliche Feststellung vor allem voéllige korperliche
und psychische Ruhe erforderlich. Sehr héufig stoBen wir nun auf Puls-
unregelmaBigkeiten auch in der Ruhe, die eine deutliche Abhéngigkeit
von der Atmung erkennen lassen. Die Herzfrequenz wird wahrend der In-
spiration rascher, wihrend der Exspiration langsamer. Man bezeichnet diese
Form von Sinusarhythmie als respiratorische Arhythmie. Die Ursache ist
in einer mit den Atmungsphasen parallel gehenden und mit diesen wechselnden
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Tonisierung des Vaguszentrums gelegen. Also in einer reflektorischen Beein-
flussung desselben durch den Lungenvagus, derart, daB die inspiratorische
Reizung zentripetaler Lungenfasern den Tonus des Vagus vermindert. Wir
sehen dementsprechend auch, daB, je labiler die vagale Innervation, um so
ausgesprochener die respiratorische Arhythmie ist. Wenckebach hat darauf
hingewiesen, daB die respiratorische Arhythmie durch Beschleunigung der Herz-
titigkeit zum Verschwinden gebracht werden kann, so durch kérperliche Arbeit
und durch Anregung der geistigen Aufmerksamkeit. Mit irgendeiner Schédi-
gung des Herzens hat diese Arhythmieform nichts zu tun, und es kommt ihr
deshalb auch keine besondere klinische Bedeutung zu.

Die Sinustachykardie ist die hdufigste Form von regelmiBiger Puls-
beschleunigung. Die Pulsfrequenz zeigt schon normalerweise je nach dem Lebens-
alter erhebliche Differenzen. Wihrend in den ersten Jahren die Minutenfrequenz
bei 90—100 liegt und zur Zeit der Hauptentwicklungsjahre ein Herabgehen auf
80—90 Schlige pro Minute einsetzt, stellt sich dieselbe im Erwachsenenalter
auf einen relativ konstanten Wert um 70 herum iiber Jahrzehnte hin ein. Erst
im Alter tritt wieder ein geringes Steigen ein. Bei der Sinustachykardie finden
wir schon in der Ruhe Pulsminutenzahlen, die den entsprechenden Alterswert
erheblich iibersteigen, so im jugendlichen Alter Pulszahlen von 120, im Er-
wachsenenalter solche von etwa 100. Bei einem Teil der Fille sind die urséch-
lichen Faktoren konstitutionell gegeben (konstitutionelle oder habituelle
Tachykardie). Hier handelt es sich also um eine dauernd héhere Einstellung
der Sinusfrequenz. Bei dem weitaus groBeren Teil der Fille von Sinustachy-
kardie handelt es sich um ,,Reflextachykardien®, die noch im Rahmen des
Physiologischen sich abspielen. Hierher gehoren die nervése, orthostatische
und die Arbeitstachykardie. Es ist jedem bekannt, wie leicht psychische
Erregungen und korperliche Anstrengungen die Pulsfrequenz in die Hohe treiben.
Es handelt sich dabei um eine physiologische Reaktion, die in der Regel nach
Aussetzen der wirksamen Faktoren in kiirzester Zeit wieder zur Norm abklingt.
Nur wenn eine derartige Reaktion stdrker einsetzt und linger andauert, als
nach der auslésenden Reizstirke zu erwarten wire, kénnen wir von einer krank-
haften Erscheinung sprechen. Auch die toxischen Tachykardien nach Zufuhr
von Atropin, Nikotin, Koffein und Alkohol, nach Eindringen von Bakterien-
giften, ferner die Fiebertachykardie gehéren hierher. Gar nicht so selten finden
wir auch im Verlaufe von Herzkrankheiten und beim arteriellen Hoch-
druck Sinustachykardien.

Die gegen die Norm herabgesetzte Reizbildungsfrequenz im Sinusknoten
bezeichnen wir als Sinusbradykardie. Auch sie kann in einer konstitutio-
nellen bzw. habituellen Form auftreten. Die Pulszahl in der Minute kann
bis auf 40 Schlige abfallen. Diese Form der habituellen Sinusbradykardie
scheint vererbbar zu sein. Auch das sportlich erstarkte Herz zeigt in der
Regel eine Bradykardie. Letztere scheint unter die Bedingungen zu fallen,
welche eine gute Leistungsfahigkeit des Herzmuskels ermdglichen. Reflek-
torisch ausgeléste Sinusbradykardien sehen wir nach dem Karotis-und Bulbus-
druckversuch infolge von Vagusreizung auftreten. Pathologischerweise finden
wir die Sinusbradykardie bei der Digitalisvergiftung, bei Zufuhr von Physo-
stigmin, beim Ikterus als Wirkung der Gallenséuren und bei gesteigertem
Hirndruck. Auch die postinfektiése Bradykardie ist eine haufige Erschei-
nung. Im Verlaufe und vor allem wahrend der Rekonvaleszenz der verschie-
denen Infektionskrankheiten sehen wir oft eine Bradykardie auftreten. Die
Rekonvaleszenten-Sinusbradykardie darf keineswegs generell als Aus-
druck einer Myokardschiddigung aufgefafit werden. Meist diirfte es sich nach
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Wenckebach um eine voriibergehende Steigerung des Vagustonus handeln.
Eine Myokardaffektion, die zu einer Bradykardie fiihrt, diirfte wohl kaum durch
eine reine Stoérung der Sinusfunktion bedingt sein. In solchen Fillen sind auch
noch andere Funktionsschddigungen des Herzmuskels anzunehmen.

Wir gehen jetzt zur Besprechung der heterotopen Reizbildungsstérun-
gen iiber. Wie wir schon in den einleitenden physiologischen Kapiteln hervor-
gehoben haben, unterscheiden wir auller dem fithrenden Reizbildungszentrum
erster Ordnung im Sinusknoten noch Reizbildungszentren zweiter und
dritter Ordnung im Aschoffschen Knoten und in den Stdmmen und Ver-
zweigungen des Reizleitungssystems der Kammern. Derjenige Teil, der die
hochste Automatie besitzt, iibernimmt die Fithrung. Normalerweise ist dieser
Teil der Sinusknoten, so begriindet sich seine Rolle als ,,Schrittmacher* des
Herzens. Unter bestimmten, von der Norm abweichenden Bedingungen kann
aber auch jedes der anderen Reizbildungszentren zur Herrschaft gelangen und
dadurch die Veranlassung zu Rhythmusstorungen geben. Eine solche Reiz-
bildung auBerhalb des Sinusknotens bezeichnen wir als heterotope (ektope)
Reizbildung. Dal} die heterotope Reizbildung sich gegen die im Sinusknoten
normalerweise entstehenden nomotopen Reize nicht durchsetzt, fithren wir auf
die frequentere Reizbildung im Sinusknoten zuriick, die bei ihrem Weiter-
schreiten durch das Reizleitungssystem die an den untergeordneten Zentren
gebildeten Reize immer wieder zerstért, ehe sie quantitativ bis zu ihrer Wirk-
samkeit anwachsen kénnen. Es soll nur kurz erwiahnt werden, daBl diese zur
Zeit herrschende und fraglos experimentell und klinisch am besten fundierte
Theorie nicht unwidersprochen geblieben ist. Es liegen Untersuchungen vor, die
dem Aschoffschen Knoten eine groBere Selbstéindigkeit zusprechen wollen,
und vor allem in der franzosischen Literatur wird der Aschoffsche Knoten als
filhrendes Zentrum angesehen und dem Sinusgebiet nur eine untergeordnete
Bedeutung zuerkannt. Wir verweisen zur niheren Orientierung iiber diese
Fragen auf das klassische Buch von Wenckebach und Winterberg.

Wir nehmen an, dall normalerweise der Sinusknoten dem ganzen Herzen
seinen (nomotopen) Rhythmus aufzwingt, so dafl die (heterotope) Reizbildung
in den iibrigen Zentren unterdriickt wird. Man wird dann vor allem unter zwei
Bedingungen eine heterotope Reizbildung erwarten kénnen, nédmlich, wenn die
Reizbildung im Sinusknoten so weit herabgedriickt ist oder an der Weiter-
leitung verhindert wird, daBl die Automatie in den untergeordneten Reiz-
leitungszentren iiberschwellig wird, oder aber, wenn die Reizbildung in diesen
Zentren so gesteigert wird, daB sie die im Sinusknoten iibertrifft. Im ersteren
Falle sprechen wir von einer passiv heterotopen Reizbildung, im zweiten
Falle von einer aktiv heterotopen Reizbildung. In beiden Féllen kann es
sich um heterotope Einzelkontraktionen oder um rhythmisch aufeinander-
folgende Schlidge (heterotope Rhythmen) handeln. Die passiv heterotope Einzel-
kontraktion (“‘escaped beats”, Ersatzsystole) tritt stets nach einer lingeren Herz-
pause auf, wahrend der aktiv heterotope Einzelschlag (Extrasystole) vorzeitig ein-
setzt. Wir unterscheiden dementsprechend nach Wenckebach-Winterberg:

I. Passive Heterotopien.
1. die heterotopen Einzelsystolen (Ersatzsystolen, escaped beats).
2. die heterotopen Ersatzrhythmen.
a) den atrioventrikuliren Rhythmus (nodal-rhythm).
b) die Kammerautomatie (idio-ventricular rhythm).
II. Aktive Heterotopien.
1. die heterotopen Einzelsystolen (Extrasystolen).
2. die heterotopen Tachykardien (gehaufte Extrasystolen und die paroxysmale
Tachykardie).
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Eine passive heterotope Ersatzsystole wird dann auftreten kénnen, wenn der
Sinusrhythmus sehr langsam ist. Wir treffen sie also vor allem bei der Sinus-
arhythmie und Sinusbradykardie, wenn wir von ihrem Vorkommen bei Leitungs-
stérungen hier zunéchst absehen wollen. Desgleichen begiinstigt die Hemmung
der Sinusimpulse durch Vagusreizung ihre Entstehung. Da bei Ausschaltung
des Sinusknotens der Aschoffsche Knoten beziiglich der Reizbildung am be-
fahigtesten ist, so ist das héufige Vorkommen von atrioventrikuliren Systolen
unter diesen Umstédnden verstindlich. Im Tierexperiment kann die Funktion
des Sinusknotens auf die verschiedenste Weise aufgehoben werden, so durch
Exzision, Abklemmen, Verschorfung, Zerstérung durch chemische Mittel, Ab-
kiithlung und durch Unterbindung der SinusgefiBle. Nervenreizung, besonders
des linken Accelerans bei gleichzeitiger Vagusreizung, unterstiitzt das Entstehen
des a-v-Rhythmus. Die Einverleibung von Atropin kann ebenfalls, und zwar
auch beim Menschen, eine a-v  Automatie bedingen. Das Auftreten einer der-
artigen Rhythmusstérung beim Menschen werden wir, wenn wir die Leitungs-
storungen zunéchst auller acht lassen, dann zu erwarten haben, wenn der Sinus-
knoten durch irgendwelche pathologischen Prozesse aufler Funktion gesetzt ist,
sicher kann aber das ursédchliche Moment ebenso in einer rein funktionellen
Schiadigung auf der Basis nervéser Einflisse gelegen sein. Wir haben schon
frither darauf hingewiesen, daB3 die einzelnen Teile des A-v-Knotens funktionell
nicht gleichwertig sind. Und so sehen wir auch, dafl das graphische Bild der
A-v-Automatie verschieden ausfillt, je nach der Lokalisation des Ursprungs-
reizes im A-v-Knoten. Wir unterscheiden dementsprechend auch den oberen,
mittleren und unteren Knotenrhythmus. Das Typische des nodalen Rhyth-
mus, die gleichzeitige Kontraktion von Vorhof und Kammer, tritt um so
deutlicher in Erscheinung, wenn der Reiz von einem Punkt des A-v-Knotens
ausgeht, der in der Mitte zwischen Vorhof und Ventrikel gelegen ist. Im all-
gemeinen trifft das beim mittleren Knotenrhythmus zu. Liegt der Reizursprung
mehr nach dem Vorhof oder mehr nach der Kammer zu, so kann sich der Vor-
hof vor der Kammer oder auch die Kammer vor dem Vorhof kontrahieren.
Immer ist in diesen Fillen das a-v-Intervall kiirzer als normal, im ersteren
Falle positiv, im letzteren Falle, wenn die Kammer dem Vorhof in der Kontrak-
tion vorangeht, natiirlich negativ. Ob jedoch die a-v-Automatie immer eine
negative P-Zacke zur Voraussetzung hat, ist nicht ganz sicher entschieden.
Die Kammerautomatie findet sich am héufigsten bei Reizleitungsstorungen. Bei
der Besprechung der letzteren kommen wir darauf zuriick.

Wir gehen nun zur Besprechung der aktiven Heterotopien iiber und
beginnen mit den Extrasystolen. Wir verstehen darunter auBlerhalb des nor-
malen Herzrhythmus auftretende Herzkontraktionen. Sie kénnen als Einzel-
schlige in beliebigen Zwischenrdumen in den normalen Rhythmus eingefiigt
sein oder aber auch in regelméBigen Abstinden nach einer bestimmten Anzahl
von Normalschligen auftreten. Vielfach werden die Extrasystolen auch als
,,vorzeitige* Systolen bezeichnet. Experimentell lassen sich Extrasystolen von
allen Herzteilen aus leicht durch elektrische, mechanische, chemische und ther-
mische Reize auslésen. Auch das Einbringen von Giften in den Kreislauf, so
z. B. von Digitalis, Strophantin, Koffein, Adrenalin, Kalziumsalzen und Mor-
phium, ebenso Drucksteigerung im grofen Kreislauf durch Kompression der
Aorta und Acceleransreizung rufen Extrasystolen hervor. Je nach dem Herz-
teile, in dem die Extrasystolen entstehen, unterscheiden wir: Sinus-, Vorhof-,
atrioventrikulire und Kammer-Extrasystolen (ES). Das Ekg. einer
Sinusextrasystole (SiES) hat in der Regel dasselbe Aussehen wie das Ekg.
eines normalen Schlages, nur daf} die Extrasystole friiher einsetzt. Da durch
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Extrasystole, er wird nicht weitergeleitet, und erst der iibernidchste normale
Sinusreiz wird richtig beantwortet. In diesem Falle sind postextrasystolische
Pause (Abb. 49, Zeiteinheit 31) und Extraperiode des Vorhofs (Abb. 49, Zeit-
einheit 19) genau so lang wie zwei Normalperioden. Eine derartige postextra-
systolische Pause bezeichnet man deshalb als kompensatorisch. Setzt die
Vorhofextrasystole sehr frith ein, so kann sie, da der Ventrikel noch refraktéir
ist, blockiert werden. Besteht eine Bradykardie, so kann beim Eintreffen des
néchsten Normalschlages der Vorhof sich von seiner Extrasystole schon erholt
haben, so daBl der Normalschlag weitergeleitet wird. In diesem Falle ist die
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Abb.50. Schema der atrioventrikuliren Extrasystole. Die im A-V-Knoten entstehende Erregung erreicht
1. Vorhof und Kammer gleichzeitig, 2. den Vorhof friiher als die Kammer oder 3. die Kammer vor dem
Vorhof (nach Wen ckebach und Winterberg).

Vorhofextrasystole interpoliert. Vorzeitige Kontraktionen, die vom Aschoff-
schen Knoten ausgehen, werden als atrioventrikuldre Extrasystolen
(a-v ES) bezeichnet. Je nachdem der Extrareiz in der Mitte des Knotens oder
den mehr vorhof- oder kammerwirts gelegenen Teilen einsetzt, kommt es zu
einer gleichzeitigen Kontraktion von Vorhof und Kammer, oder der Vorhof
bzw. Kammer gehen einander in der Kontraktion etwas voraus (s. Abb. 50).
Charakteristisch ist in diesen Fillen die Verkiirzung der Uberleitungszeit.
Die P-Zacke riickt sehr nahe an die R-Zacke heran, sie kann mit ihr zusammen-
fallen oder ihr nachfolgen. Die postextrasystolische Pause der a-v ES zeigt
dieselbe Moglichkeit wie die der AES. Wird der Herzrhythmus gestért durch
Riicklaufen des Extrareizes auf den Sinusknoten, so ist die Pause nicht kompen-
sierend. Bleibt der Sinusrhythmus erhalten, so tritt eine vollkompensierte Pause
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Abb. 51. Schema der Kammerextrasystole. Die erste und dritte ES bleiben auf die Kammer beschrinkt,

die zweite erreicht riickliufig den Vorhof. Die zwei ersten ES verhindern das Zustandekommen einer

Normalsystole und sind von kompensatorischen Pausen gefolgt. Nach der dritten ES passiert der Vorhof-

Sinusreiz das Biindel, und die ES wird zwischen zwei Normalsystolen eingeschaltet (interpolierte ES
(nach Wenckebach und Winterberg).

auf. Die a-v ES sind beim Menschen gar nicht selten, sowohl als vereinzelte
Schlidge als vor allem in lingeren zusammenhéingenden Reihen.

Am hiufigsten finden wir beim Menschen die ventrikuldren Extra-
systolen. In den normalen Sinus-Vorhof-Ventrikelrhythmus fallt in der Diastole
eine Kammerextrasystole ein. Der nichste Normalschlag trifft die Kammer
noch in ihrer refraktiren Phase von der Extrasystole her an, er fillt dementspre-
chend aus. Erst der iiberndchste Normalschlag wird wieder beantwortet. Der
Sinusrhythmus wird also nicht gestért, und dementsprechend ist die Pause eine
kompensatorische (s. Abb. 51). Seltenerweise, und dann immer nur, wenn eine
Sinusbradykardie vorhanden ist und die Extrasystole sehr friihzeitig in der
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die Sinusextrasystole genau wie durch einen Normalschlag das gesamte Reiz-
material im Sinus vernichtet wird, so entspricht die Zeit von der Sinusextra-
systole bis zum néchsten Normalschlag einer normalen Herzperiode (in Abb. 48
= 25 Zeiteinheiten). Diagnostisch wichtig ist, daf} die postextrasystolische Pause,
d. h. die Zeit bis zum Beginn der nichsten normalen P-Zacke, kiirzer ist als die
entsprechende Strecke zwischen zwei Normalschligen (in Abb. 48 statt 25 nur
23 Zeiteinheiten), da der Sinusextrareiz zum Vorhof, infolge noch nicht vélliger
Erholung des letzteren, langsamer als in der Norm iibergeleitet wird. Eine sehr
frith einfallende Sinusextrasystole kann den Vorhof noch refraktir vorfinden
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Abb. 48. Schema der Sinusextrasystole. Die erste im Sinus entstehende ES wird weitergeleitet, die zweite
blockiert. Die dritte ES entsteht im Vorhof (nach Wenckebach und Winterberg).

und deshalb nicht weitergeleitet werden. Eine derartige Blockierung ist in
Abb. 48 dargestellt. Die Vorhofperiode mufl in diesem Falle, wie aus der Ab-
bildung ersichtlich ist, um die Einfallszeit der Sinusextrasystole verlingert sein.
Auch eine Blockierung an der a-v-Grenze ist méglich, die postextrasystolische
Pause ist dann gleich lang oder kiirzer als eine Normalperiode. Spontane Sinus-
extrasystolen sind beim Menschen relativ selten.

Eine Vorhofextragystole (AES) ist eine vorzeitige Systole, die ihren Ur-
sprung auBerhalb des Sinusgebietes in den Vorhofen hat. Das Ekg. zeigt in
der Regel eine normale Ventrikelzacke, da der Extrareiz von den Vorhofen aus
auf den Bahnen des Reizleitungssystems die Ventrikel erreicht, wahrend die
Vorhofzacke eine von der Norm abweichende Form haben kann, vor allem dann,
wenn der Extrareiz im Vorhof an einer vom Sinus weit abgelegenen Stelle ein-
setzt. Die postextrasystolische Pause ist verschieden lang, je nachdem der
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Abb. 49. Schema der Vorhofextrasystole. Die erste nicht riickldufige AES hat eine kompensatorische
Pause, nach der zweiten und dritten auf den Sinus zuriickgehenden und seinen Rhythmus stérenden AES
sind die Pausen verkiirzt. Die dritte AES wird blockiert (nach Wenckebach und Winterberg).

Extrareiz vom Vorhof auf den Sinus zuriickgreift oder nicht. Geht der Extra-
reiz auch auf den Sinusknoten iiber, so wird der Herzrhythmus gestért. Das
Reizmaterial im Sinus wird dadurch vernichtet, und der nichste Normalschlag
kann erst wieder nach Ablauf einer Normalperiode erfolgen (s. Abb. 49, die 2.
und 3. Extrasystole). In diesem Falle ist die postextrasystolische Pause linger
als eine Normalperiode. Aber die Extraperiode des Vorhofs (Abb. 49, Zeitein-
heit 12) zusammen mit der postextrasystolischen Vorhofsperiode (Abb. 49, Zeit-
einheit 31) sind kiirzer als zwei Normalperioden (Abb. 49, Zeiteinheiten 50).
Geht jedoch der Vorhofextrareiz nicht auf den Sinus iiber (Abb. 49, 1. AES),
so bleibt der Herzrhythmus ungestort. Der zu normaler Zeit ankommende
Sinusreiz trifft jetzt den Vorhof noch in seinem Refraktirstadium von der
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Diastole auftritt, kann der nichste normale Sinusreiz den Ventrikel nach seiner
refraktiren Phase von der Extrasystole erreichen. Der Reiz wird dann von
dem Ventrikel beantwortet. Es tritt dann iiberhaupt keine kompensatorische
Pause auf. Die Extrasystole ist interpoliert. Das Ekg. zeigt bei ventriku-
liren Extrasystolen eine ganz charakteristische, atypische Form des Kam-
merkomplexes, nimlich eine diphasische Schwankung, die mit dem posi-
tiven oder mit dem negativen Ausschlag beginnen kann. Die Ekg. der ventriku-
liren Extrasystolen gleichen denen, die wir friiher als Lédvo- bzw. Dextrokardio-
gramm beschrieben haben. Das ist auch verstindlich, wenn man bedenkt, dal3
der Extrareiz, der irgendwo in einer Kammer entsteht, sich von da aus radiir
im Myokard ziemlich langsam ausbreitet. Erst wenn er das spezifische Leitungs-
system erreicht, geschieht die Fortpflanzung rascher, aber auch dann wird,
wenn wir z. B. annehmen, daB3 der Extrareiz in der linken Kammer entstanden
ist, diese vor der rechten Kammer erregt. Wir erhalten also bei einer links-
ventrikuliren Extrasystole ein dhnliches Ekg. wie bei einem ,,Linksiiberwiegen
bei Durchschneidung des rechtsseitigen Schenkels des Reizleitungssystems. Meist
ist sowohl die Anfangsschwankung als auch die Nachschwankung im Ekg. der
Kammerextrasystolen auffallend groB, und die horizontale Strecke zwischen
QRS-Gruppe und 7-Zacke fehlt. Vielfach finden sich auch Aufsplitterungen
im auf- oder absteigenden Teile des Kammerkomplexes, und letzterer ist ver-
breitert. Da der Extrareiz der Kammerextrasystole priméir in der Kammer
entsteht, so geht selbstverstindlich dem atypischen Ventrikel-Ekg. keine P-Zacke
voran.

Die Frage nach dem Mechanismus der Extrasystolen hat nicht nur theo-
retisches, sondern auch klinisches Interesse. Sie ist in den letzten Jahren vor
allem durch die Arbeiten der Wiener Schule mit Erfolg in Angriff genommen
worden. Wir haben schon erwihnt, daB das Vorkommen der Extrasystolen
beziiglich ihrer Hiufigkeit von Fall zu Fall schon groBen Schwankungen unter-
worfen ist. Wir finden seltene und vereinzelt stehende, aber auch héaufige und
ebenso gehduft nacheinander einfallende, bald in regelmiaBigem oder unregel-
miBigem Rhythmus ablaufende Extrasystolen. Oft folgt die Extrasystole dem
Normalschlag immer nach einem bestimmten Zeitintervall. Derartige Extra-
systolen bezeichnet man als ,gekuppelt. Die auf diese Weise zustande
kommenden Gruppierungen sind mannigfaltig. Hiufig folgt jeder Normal-
systole eine Extrasystole, wir sprechen dann von einer Bigeminie. Aber ebenso
kénnen an einen Normalschlag sich drei, vier und mehr Extrasystolen (Poly-
geminie) anschlieBen. Insoweit als solche Gruppenbildungen einen gesetz-
miBigen, sich also immer gleichmiBig wiederholenden Wechsel von Normal-
systolen mit Extrasystolen darbieten, bezeichnet man sie als Allorhythmien.
Sie konnen in der buntesten Weise variieren. Héufig sehen wir aber auch die
Extrasystolen in ganz unregelméBiger Weise zwischen die Normalschlige ein-
gefiigt. Wir haben oben betont, da man die Entfernung der Extrasystole von
dem vorhergehenden Normalschlag als Kupplung bezeichnet. Letztere kann
nun zeitliche Schwankungen zeigen, je nach dem Zeitpunkt des Einfallens der
Extrasystole in die Diastole, so daB8 also die Entfernung der Extrasystole von
dem vorhergehenden normalen Schlag immer wechselt. Wir sprechen dann von
einer gleitenden Kupplung. Es kann aber die Extrasystole auch in einem
dauernd gleichen zeitlichen Abstand der Normalsystole folgen, was man als
feste Kupplung bezeichnet. Kammerextrasystolen mit gleitender Kupplung
konnen in jedem Teil der Diastole auftreten. Fallen sie friihzeitig ein, so ge-
schieht dies meist nach Ablauf der T-Zacke. Die Extrasystolen mit fester Kupp-
lung kénnen von der Kammer, dem Vorhof oder dem a-v Knoten ihren Aus-
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gangspunkt nehmen. Ist der Sinusrhythmus unregelmé8ig, so nimmt auch die
Extrasystole daran teil, sie behilt aber trotzdem ihre zeitlich feste Kupplung
an die vorhergehende normale Systole bei. Handelt es sich bei derartigen Extra-
systolen um frustrane Kontraktionen, so kann eine solche kontinuierliche
Bigeminie eine Bradykardie hervorrufen, wobei man sich hiiten muf}, letz-
tere mit einer Leitungsstérung zu verwechseln. Gerade die kontinuierliche
Bigeminie mit ihrem zeitlich feststehenden Verhdltnis von Normalsystole zu
Extrasystole liel vermuten, daB der Normalschlag die Bedingungen fiir
die festgekuppelte Extrasystole schaffe. Uber die Natur des Reizes waren die
Ansichten verschieden. Lewis sah in den Extrareizen unphysiologische
Reize, die ihrem Wesen nach von den physiologischen im Sinus gebildeten Reizen
verschieden sein sollen. Er bezeichnete deshalb die normalen Reize als homo-
genetisch im Gegensatz zu den heterogenetischen Extrareizen. Die Wiener
Schule betrachtet dagegen Normalreiz und Extrareiz als homogenetisch,
wobei vor allem eine gesteigerte automatische Reizerzeugung als aus-
lésendes Moment fiir die Extrasystole angesehen wird. Diese Anschauung hat
entschieden sehr viel fiir sich. Wenckebach weist mit Recht darauf hin, da8
Kammerextrasystolen, die oft monate- und jahrelang bestehen oder die, nach-
dem sie lingere Zeit verschwunden waren, bei ihrem Wiederauftreten immer
genau dasselbe Ekg. gaben, kaum durch das ursdchliche Moment pathologischer
Reize auf organischer Grundlage gedeutet werden konnten. Wir sehen nun im
Tierexperiment bei rhythmischer Reizung vom Vorhof und vom Ventrikel
Gruppenbildungen auftreten. Dabei scheint das Vorkommen einfacher ventriku-
lirer Allorhythmien an das Bestehen eines einfachen Zahlenverhéltnisses
zwischen Normalfrequenz und Reizfrequenz gebunden zu sein. Solche ventriku-
lire Allorhythmien kommen auch spontan beim Menschen vor. Die grund-
legenden Untersuchungen von Kaufmann und Rothberger! haben uns dar-
iiber Aufklirung gebracht. Diese Autoren nehmen zur Erklirung dafiir, daB
der Extrareiz durch den normalen Sinusreiz nicht gestért wird, eine Schutz-
blockierung des Extrareizes an. Man kann diese Blockierungszone um das
Gebiet des Extrareizes in einer pathologischen Verinderung des betreffenden
Gewebes oder in einer funktionellen Stérung im Sinne einer Reizleitungs-
storung erblicken. Dadurch wird das Eindringen von Erregungen verhindert,
wihrend der Austritt der durch den Extrareiz gegebenen Erregungen gestattet
wird (,,Eintrittsblockierung). Fiir diejenigen Fille, in denen das Extra-
reizbildungszentrum in hoherer Frequenz, als dem normalen Rhythmus ent-
spricht, arbeitet, nehmen Kaufmann und Rothberger eine ,,Austritts-
blockierung‘ an, welche nur einen Teil der Erregungen durchlifit. Es konnte
auch gezeigt werden, daBl die Schutzblockade durch Reizung der extrakardia-
len Nerven funktionell beeinfluBbar ist, und zwar in der Weise, daB3 sie bei
erh6htem Vagustonus zunimmt, bei Uberwiegen des Acceleranstonus da-
gegen abnimmt. Bei starker Betonung des letzteren kann es sogar zu einem
paroxysmal tachykardischen Anfall kommen. Durch Schwankungen in dem
Tonus beider gegensinniger extrakardialer Nerven sind alle Uberginge moglich,
von einer richtigen Gruppenbildung (Allorhythmie) bis zu ganz regellos auf-
tretenden Extrasystolen. Nach Kaufmann und Rothberger bestehen also
die Extrareizbildungszentren als besondere Reizursprungsstellen neben dem
Sinusrhythmus, durch die Schutzblockade gegen letzteren funktionell getrennt,
und die Autoren sprechen in diesem Sinne von einer Parasystolie bzw. einem
Pararhythmus, wobei ein solcher vor allem der Genese der extrasystolischen
Allorhythmien zugrunde gelegt wird. Naher kann auf diese schwierigen Fragen,
1 7. exper. Med. 7, 9, 11 (1919, 1920).
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im besonderen auf die Parasystolien mit Interferenz, die ,,Interferenz-Dissozia-
tion* u.a., nicht eingegangen werden. Wir verweisen diesbeziiglich auf die
Arbeiten von W. Frey?!, Mobitz2 und Scherf? und vor allem auf das Wencke-
bachsche Lehrbuch.

Die Extrasystolen treten beim Menschen unter den verschiedensten Be-
dingungen auf. Keineswegs sind sie schlechthin das Zeichen einer organi-
schen Erkrankung des Herzmuskels. Aber ebenso ist die Extrasystolie fiir die
Dynamik des Herzens und des Kreislaufes kein gleichgiiltiges Ereignis. Je
frithzeitiger der Extraschlag in die Diastole einfillt, um so kleiner wird das
Schlagvolumen sein, und infolge der geringen Anfangsspannung wird auch die
systolische Kraft bedeutend reduziert. Es kann unter diesen Umstéinden der
Fall auftreten, daB3 das Herz tiberhaupt die zur Semilunarklappenéffnung notige
Druckhéhe nicht aufbringt und damit eine frustrane Kontraktion ausfiihrt,
also eine vollig nutzlose Arbeit leistet. Aber auch ohne das Auftreten frustraner
Kontraktionen wirkt die Kammerextrasystole in der Mehrzahl der Fille auf den
Kreislauf ungiinstig ein, da die diastolische Fiillung eine ungeniigende ist.
Giinstiger liegen die dynamischen Verhéltnisse bei den Vorhofextrasystolen
unter der Voraussetzung, dal} sie erst dann einfallen, wenn die Entleerung der
Vorhofe nach den Ventrikeln schon begonnen hat. Kommt es jedoch zu einer
Blockierung der Vorhofextrasystole, und damit zu .einem Kammerausfall, oder
tritt eine Vorhofpfropfung ein, wie vor allem bei a-v Extrasystolen infolge
gleichzeitiger Kontraktion von Vorhof und Ventrikel, so zeigen sich auch hierbei
erhebliche Kreislaufstorungen. Der Grad der Kreislaufstérung durch Extra-
systolen ist also zunédchst abhingig von deren Lokalisation und begreiflicher-
weise ebenso von der Haufigkeit und der Dauer der Extrasystolie. Die Be-
dingungen ihres Auftretens finden wir sowohl bei gesunden Menschen, dann
bei Herzkranken und ebenso auf dem Boden psychischer Affekte. Es ist
also nicht angéngig, aus dem Vorhandensein von Extrasystolen ohne weiteres
auf eine Myokardschiadigung zu schlieBen. Wenckebach, der wohl die grofte
Erfahrung auf diesem Gebiete besitzt, weist mit Nachdruck darauf hin, daf
gerade bei den schweren Myokarderkrankungen und ebenso bei den akuten
und subakuten infektidsen Endokarditiden die Extrasystolie selten vor-
komme. Héufiger finden wir sie bei Klappenfehlern, bei Aortensklerose, Mes-
aortitis luetica, Angina pectoris, Perikarditis und beim arteriellen Hochdruck.
Wenckebachs Extrasystolenfille bestanden in 55% aus Herzgesunden,
wobei unter letzteren eine Anzahl Neurotiker mitinbegriffen ist. Haufig
sehen wir die Extrasystolen reflektorisch ausgeldst bei Lageverinderungen
des Herzens infolge von Zwerchfellhochstand, durch Meteorismus u. a., und
ebenso beim Tiefstand des Zwerchfells im klinischen Bilde der Glénardschen
Gastroenteroptose. Auch Erkrankungen des Magens, der Gallenblase, der Uro-
genitalorgane kénnen zu einer reflektorischen Extrasystolie filhren. Von Giften
kommen die Digitalis, Koffein, Nikotin, ferner infektise Noxen und auBlerdem
das Inkret der Schilddriise als begiinstigende Faktoren in Betracht. Wechselnd
ist der EinfluB von Ruhe und kérperlicher Belastung. Haufig sehen wir Extra-
systolen unter dem EinfluB von koérperlicher Bewegung verschwinden, um in
der Ruhe wiederzukehren. Das ist verstindlich, wenn man bedenkt, daB die
Sinusfrequenz, wie wir schon erwdhnt haben, fiir die Extrasystolenentstehung
von Bedeutung ist. Dieses Verhalten ist aber keineswegs die Regel. Fraglos
spielen aber nervose Momente eine Hauptrolle. In diese Kategorie fallt das
groBle Kontingent der ,,Herzneurotiker‘ und der psychisch Entgleisten im Sinne

1 Zbl. Herzkrankh. 10 (1918). 2 Z. exper. Med. 34 (1923).
3 Z. exper. Med. 51 (1926).
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der Freudschen Lehre. Ein ndheres Eingehen auf diese klinischen Probleme
ist hier nicht moglich. Ich muB diesbeziiglich auf die Spezialliteratur verweisen.

Eine Extrasystolenbildung kann also durch die verschiedensten Momente
hervorgerufen werden. Sie alle bedeuten aber nur auslésende Faktoren. Die
eigentliche Ursache der Extrasystolie beim Menschen kennen wir nicht. Wahr-
scheinlich ist sie nicht einheitlich. Es kann sich dabei um organische
Lisionen, wie beim erkrankten Herzen, handeln, aber ebenso um rein neurogene
Einfliisse, wie wohl beim gesunden Herzen. Auf die himodynamische Bedeutung
der Extrasystolie haben wir hingewiesen. Es ist selbstverstandlich, daf} diese
in der qualitativen Beurteilung ihres Endeffektes fiir das gesunde und leistungs-
fahige Herz sich giinstiger stellt, als fiir das funktionell geschidigte, kranke Herz.

Bei der paroxysmalen Tachykardie, die in der Mehrzahl der Fille zu
den aktiven Heterotopien zu zdhlen ist, handelt es sich um eine anfallsweise
auftretende Pulsbeschleunigung auf etwa 150—200 Schlige in der Minute von
verschieden langer Dauer. Der Anfall kann ganz pl6tzlich auftreten und ebenso
rasch wieder verschwinden. Ofters gehen jedoch demselben bestimmte Sym-
ptome, wie Schmerzen in der Herzgegend u. a., voraus. Auch kann die Riick-
kehr zum normalen Rhythmus in einem allméhlichen Absinken der Pulszahl
erfolgen. Die Dauer der Anfille kann sich auf wenige Sekunden und Stunden
erstrecken, sich aber auch apf Tage und Monate ausdehnen. Auch die Haufig-
keit der Anfille zeigt grofle Verschiedenheit. Es sind Fille bekannt geworden,
wo nach wenigen Anfillen eine Heilung eingetreten ist, aber diese scheinen
doch relativ selten zu sein. In der Mehrzahl der Fille diirfte die paroxysmale
Tachykardie eine dauernde Storung reprisentieren, die allerdings lange anfalls-
freie Zeiten aufweisen kann. Wir kénnen Fille mit Pausen von Monaten, ja
sogar von Jahren, in voélligem Wohlbefinden. Diese Unsicherheit in der Pro-
gnose beziiglich der Heilung der paroxysmalen Tachykardie zeigt sich ebenso,
wenn auch vielleicht nicht so ausgesprochen, in der Beurteilung des einzelnen
Anfalls. Bei sehr langer Dauer eines solchen koénnen alle Zeichen einer Herz-
insuffizienz auftreten mit schlieflich letalem Ausgang. Das mafBgebende Moment
fiir das Auftreten der Kreislaufstérung liegt in der Héhe der Schlagfrequenz.
Bei zunehmendem Aneinanderriicken der Herzschlige kommt es schliefilich zu
einer Frequenz (, kritische Frequenz‘‘), bei der die Vorhofsystole eintritt, bevor
die Ventrikelsystole des vorhergehenden Schlages abgelaufen ist. Der Vorhof kann
sich also dann nicht in den Ventrikel entleeren, und es besteht das zuerst von
Wenckebach beschriebene Phinomen der Vorhofpfropfung. Diese kritische
Frequenz liegt bei etwa 180 Schligen pro Minute. Es ist verstéindlich, daB eine der-
artige Hemmung der Schopfarbeit des Herzens zu einer erheblichen Kreislaufsto-
rung fithrenund, wennsie langer besteht, eine Erlahmung des Herzens bedingen muB.

Der Puls ist bei der gewdhnlichen Form der paroxysmalen Tachykardie
(Typus Bouveret-Hoffmann), die ohne erkennbare Ursache meist plotzlich
beginnt und aufhért, regelméBig. Man hat gerade bei derartigen Féllen be-
ziiglich des Ausgangspunktes der paroxysmalen Tachykardie auch an eine Sinus-
tachykardie, also an eine nomotope Rhythmusstérung, gedacht. Man wird
Wenckebach wohl zustimmen miissen, daf} eigentlich kein zwingender Grund
vorliege, einen solchen Ursprung zu verneinen. Sichere Beweise liegen aber
nicht vor, da die graphischen Methoden, das trifft auch fiir das Ekg. zu, sehr
oft eine sichere Differenzierung der infolge der Tachykardie vielfach iiberdeckten
Kurvenzacken nicht gestatten. Fiir die Mehrzahl der Fille diirfte jedoch die
Tachykardie heterotopen Ursprungs sein, wie durch das Ekg. erwiesen ist.
Und zwar konnten drei Typen des Herzjagens festgestellt werden, die Vorhof-,
die atrioventrikuldre und die Kammertachykardie. Vor allem bei der
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Vorhoftachykardie kann es auch zu einer UnregelmaBigkeit der Herzschlag-
folge kommen, indem von den Kammern nur ein Teil der Vorhofimpulse beant-
wortet wird. Ebenso ist von Wenckebach der umgekehrte Fall beschrieben,
indem bei einem Anfall von Kammertachykardie die Kammern in einer Fre-
quenz von 150 pro Minute schlugen, wihrend die Vorhoffrequenz 110 pro Minute
betrug. Am héufigsten diirfte die Vorhofsform der paroxysmalen Tachykardie
sein. Man hat versucht, vor allem franzosische Kliniker, verschiedene kli-
nische Formen der paroxysmalen Tachykardie aufzustellen. Zeichnet sich
der tachykardische Anfall des Typus Bouveret-Hoffmann vor allem dadurch
aus, daB er plotzlich, ohne irgendwelche nachweisbare Ursache und meist aus
volligem Wohlbehagen heraus, auftritt, so gibt es wiederum Fille, bei denen
schon die geringste koérperliche Anstrengung oder psychische Erregung geniigt,
einen Anfall auszuldsen. Entsprechend dieser ausgesprochen leichten Irritabilitét
treten bei diesen Fillen die tachykardischen Anfille sehr haufig auf, und sie
klingen meist auch langsamer ab. Eine weitere Gruppe wird als Extrasystolie
mit tachykardischen Paroxysmen abgetrennt. Meist handelt es sich dabei um
Fille mit dauernder extrasystolischer Pulsirregularitidt, bei denen, ohne immer
nachweisbare Ursache, plotzlich eine gehdufte Extrasystolenbildung kiirzere oder
lingere tachykardische Anfille bedingt. Ob eine derartige Abtrennung einzelner
klinischer Typen berechtigt ist, diirfte erst zu entscheiden sein, wenn uns die
Ursache der paroxysmalen Tachykardie bekannt ist. Eine einheitliche patho-
logisch-anatomische Grundlage fehlt. In vielen Fillen treten die Anfille, wie
wir schon betont haben, ganz plotzlich, scheinbar ohne irgendwelche Veranlassung
auf, in anderen Fillen spielen als veranlassende Faktoren korperliche An-
strengungen oder psychische Erregungen eine Rolle, ebenso kénnen schmerz-
hafte Affektionen von seiten der Unterleibsorgane oder organische und funktio-
nelle Erkrankungen des Nervensystems den den Anfall bedingenden Reflex ab-
geben. Aber alle diese Momente wirken nur als auslésende Faktoren, wobei
in einzelnen Fillen toxische Substanzen wie Alkohol, Nikotin oder bei Darm-
storungen enterogen gebildete Noxen und schlieflich bei Infektionskrankheiten
bakterielle Toxine von Bedeutung sein mogen. Auch innersekretorische Einfliisse
(Graviditiat, Hyperthyreoidismus) spielen diesbeziiglich eine Rolle. Damit aber
unter diesen verschiedenen Bedingungen ein Anfall zustande kommt, bedarf es
einer Disposition, einer erhohten Anspruchsfihigkeit der reizbildenden Zentren
des Herzens. Worauf diese aber zuriickzufiihren ist, wissen wir nicht. Auch
der Mechanismus des Anfalls selbst ist keineswegs geklart. Wohl lafit uns die
Annahme einer erhéhten Anspruchsfihigkeit der heterotopen Zentren auch deren
gesteigerte Titigkeit verstehen, aber die Plétzlichkeit des Anfalls und sein rasches
Verschwinden ist damit nicht erklirt. Wenckebach vermutet, dal die in
irgendeinem Teile der Muskulatur entstehende kiirzere oder schwichere
Systole, da sie friiher, als eine normale Systole ihre Erregbarkeit wieder gewinnt,
selbst die Bedingungen fiir einen Reizherd mit hoher Frequenz schaffe. Diese
Hypothese hat mehr Wahrscheinlichkeit als die, welche auch fiir die paroxysmale
Tachykardie das genetische Moment in einer ,kreisenden Bewegung® der
Kontraktionswellen erblickt. Auf diese Theorie gehen wir, um Wiederholungen
zu vermeiden, hier nicht néher ein, sie wird uns spéter noch eingehender be-
schiftigen. Wir verweisen auf das Kapitel iiber das Vorhofflimmern.

Wenn wir jetzt zur Besprechung der Reizleitungsstérungen iibergehen,
so erinnern wir zunichst daran, daf der Reiz vom Sinusknoten aus radidr nach
allen Seiten auf den Vorhof iibergeleitet wird. Ein spezifisches Leitungssystem
ist im Vorhof bis jetzt nicht gefunden worden. Vom Aschoffschen Knoten
aus verliuft der Reiz durch das Hissche Biindel zu den Ventrikeln. Hier teilt
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sich das Biindel in einen rechten und linken Hauptschenkel, welche die ent-
sprechenden Ventrikel versorgen. Die weitere Aufteilung des spezifischen Systems
in den Ventrikeln bilden die Purkinjeschen Fasern. Im Verlauf des gesamten
Reizleitungssystems konnen Storungen der Reizleitung auftreten, wodurch
letztere verlangsamt oder unterbrochen werden kann. Dabei werden Schidi-
gungen des Systems vor allem dann zu nachhaltigen Stérungen fithren, wenn
sie an solchen Stellen desselben auftreten, wo es einen geringen Querschnitt
hat, wie z. B. im Hisschen Biindel. Wir teilen die Leitungsstérungen nach dem
Sitz der Storungen ein. Wir kennen Priadilektionsstellen, als solche kommen
in Betracht die Sinus-Vorhofverbindung und vor allem die Vorhof-
Kammerverbindung, und zwar gerade in ihrem unpaaren Teil, dem His-
schen Biindel. Eine Zerstérung desselben kann zur vélligen funktionellen
Trennung von Vorhof und Ventrikel (Querdissoziation) fithren. Nach der
Teilung des Biindels in den linken und rechten Hauptschenkel kann durch eine
Lision eines dieser Schenkel der betreffende Ventrikel von der direkten Zu-
leitung der Erregung durch das spezifische System ausgeschlossen sein (Lings-
dissoziation). Damit Stérungen in den feineren Verzweigungen des Reiz-
leitungssystems deutlich in Erscheinung treten, miissen sie wahrscheinlich aus-
gedehntere Strecken desselben befallen. Der Vagus scheint eine besondere
Bedeutung fiir die Reizleitung zu haben. Beim Hunde tritt nach Reizung des
linken Vagusstammes eine Herabsetzung der Reizleitung an der a-v-Grenze
ein, wihrend Reizung des rechten Vagus die Sinusfrequenz vermindert.
Wir unterscheiden dementsprechend &tiologisch betrachtet funktionell und
organisch bedingte Reizleitungsstorungen. Funktionelle Reizleitungsstérungen
sind solche, bei denen durch nervése Einfliisse das anatomisch intakte
Leitungssystem in seiner Leistungsfahigkeit vermindert bzw. voriibergehend
vollig gehemmt wird. Auch bei den organischen Lisionen des Systems, meist
handelt es sich dabei um entziindliche, degenerative oder sklerotische Prozesse,
kann sich je nach der Natur der bedingenden Stérung der funktionelle Ausfall
wieder zuriickbilden, in der Mehrzahl der Fille liegen aber dauernde Schidi-
gungen vor. Leider besitzen wir keine klinische Methode, um funktionelle und
organische Storungen eindeutig zu trennen.

Um das komplizierte Gebiet der Reizleitungsstérungen iibersichtlich zu ge-
stalten, geben wir im folgenden ein Einteilungsschema derselben unter Zugrunde-
legung der Wenckebachschen Anschauungen.

Einteilung der Reizleitungsstorungen (RLSt).
(Funktionell und organisch bedingt.)

I. Atrioventrikulire und intraventrikulire RLSt
| |
Stammblock
(einseitiger Schen-  Ast- und Verzwei-
kelblock) Léngs- gungsblock
kompletter Stamm-  partieller Stamm- dissoziation
block (Querdisso- block
ziation) |
v v
Typus I Typus II
| |
einfache Leitungs- zunehmende Leitungsverzoge- Halbrhythmus mit gleichblei-
verzogerung (ohne rung mit Ventrikelausfall bendem a-v Intervall (2:1-usw.
Ventrikelausfall) (periodischer Systolenausfall, Block)

Wenckebachsche Perioden).

II. Sinuaurikulire RLSt (Sinusblock).
III. Intraaurikulire RLSt.
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Den schwichsten Grad der Reizleitungsstorung reprisentiert die einfache
Leitungsverzogerung des Typus I. Dabei findet man eine Verlingerung des
a-v Intervalls, wobei als obere Grenze der normalen Uberleitungszeit 0,2 Sekunden
anzusprechen ist. Funktionell kann eine derartige Verlingerung der Uber-
leitungszeit vom Vorhof zum Ventrikel durch Vagusreizung (Vagusdruck-
versuch) auch beim Menschen hervorgerufen werden. Ebenso finden wir sie
funktionell bei Steigerung der Vorhoffrequenz (bei paroxysmaler auriku-
lairer Tachykardie und beim Vorhofflattern). Wir sehen sie ferner bei Ver-
giftungen (Digitalis) und selbstverstandlich bei direkter Lésion des Biindels.
Die physiologischerweise durch Arbeit bedingte Tachykardie ruft keine Ver-
zogerung der Uberleitung hervor, ebensowenig die durch Sympathikusreizung
bedingten Sinustachykardien (z. B. bei Thyreotoxikosen). In beiden Féllen
wird durch die Acceleransreizung die Leitung im Biindel verbessert. Bei der
zweiten, zuerst von Wenckebach beschriebenen Form der Leitungsverzogerung
des Typus I kommt es zu einer von Systole zu Systole immer mehr zunehmenden
Verschlechterung der Uberleitung, bis sie schlieBlich ganz versagt und dement-
sprechend eine Systole ausfallt. Nach dieser Pause hat sich das Biindel wieder
erholt und der néchste Schlag wird von dem Ventrikel wieder normal beant-
wortet. Aber schon der darauffolgende Schlag zeigt wieder eine stark verlangerte
Uberleltungszelt die nun von Systole zu Systole weiter anwéchst, bis wieder
ein Schlag ausfillt. So kommt es zu einer gesetzméaBigen Gruppenblldung
(Allorhythmie), indem immer nach einer bestimmten Anzahl iibergeleiteter
Schléige eine Ventrikelsystole ausfallt. Haufig wechseln die einzelnen Gruppen
in ihrer Linge. Auch finden sich Ubergiinge zwischen den beiden Formen des
Typus I. Die einfache Verlingerung der Uberleitungszeit ist in einzelnen Fillen
schon durch die Auskultation des Herzens durch das Vorhandensein eines dritten
Tones nachweisbar. Bei starker Verzogerung der Uberleitung wird namlich der
normalerweise mit dem ersten Herzton zusammenfallende Vorhofton getrennt
wahrnehmbar. Wir haben darauf schon bei der Entstehung des Galopprhythmus
hingewiesen.

Beim Typus II, der partiellen Stammblockierung, kommt es zu Kammer-
systolenausfillen ohne Anderung des a-v Intervalls. Dabei wird haufig jede
zweite, dritte oder vierte Vorhofkontraktion blockiert. Je nach der Zahl der
Vorhofkontraktionen zu den Kammersystolen spricht man von einem 2:1-, 3:1-,
4:1-,3:2-, 4:2-usw. Block. Auch bei dieser Form der partiellen Stammblockierung
findet man héufig, wie beim Typus I, einen Wechsel im Grade der Blockierung,
indem schwichere Grade und stérkere Grade der Leitungsstérung miteinander
variieren. Das MaBgebende fiir diesen Wechsel von Blockierung und Deblockie-
rung scheint in Nerveneinfliissen und in der jeweiligen Sinusfrequenz
gelegen zu sein, indem im allgemeinen Frequenzsteigerung und Grad der Lei-
tungsstérung parallel gehen. Es kommen auch Mischformen von Typus I und
Typus II vor.

Den stirksten Grad der a-v Reizleitungsstorung finden wir beim komplet-
ten atrioventrikuldren Block, indem iiberhaupt kein Reiz vom Vorhof auf den
Ventrikel mehr iibergeht. Legt man beim Siugetierherzen eine Ligatur an der
a-v Grenze {Stannius II), so schlagen die Vorhéfe weiter, wihrend die Kammern
zunéchst eine kurze Zeit stillstehen. Nach Abklingen dieses ,,prdautomatischen
Stillstandes* kommt die den untergeordneten motorischen Zentren eigene
Automatie zum Durchbruch, und die Kammern schlagen in ihrem eigenen
Rhythmus, unabhéngig von der Sinustétigkeit. Dieser Kammerrhythmus ist
von wesentlich niederer Frequenz als der Sinusrhythmus, er betrdgt in der
Regel 30—40 Schlige pro Minute. Dadurch ist die bei normalem Rhythmus

Stuber, Klinische Physiologie. III. 29
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vorhandene regelméfBige Aufeinanderfolge von Vorhof- und Kammertitigkeit
vollig aufgehoben. Vorhof- und Kammerkontraktion verschieben sich dauernd
gegeneinander. Es kann die Vorhofaktion der Kammeraktion vorausgehen oder
umgekehrt, oder beide kénnen zusammenfallen. Klinisch 148t sich der totale
Block meist leicht diagnostizieren, indem die seltenen Kammerkontraktionen
(Herztone, SpitzenstoB) sich sehr lebhaft gegen die viel haufigeren Undulationen
der Halsvenen abheben und diese Vorhoftitigkeit auch in den Kammerpausen
nachweisbar ist, als sicheres Zeichen der a-v-Blockierung. Experimentell 148t
sich der totale Block sehr leicht erzeugen, nicht nur durch Abklemmung bwz.
Durchschneidung des Hisschen Biindels oder seiner beiden Hauptschenkel,
sondern auch durch Abkiihlung des Aschoffschen Knotens, durch Vagus-
reizung, ferner durch Gifte, wie Digitalis, Muskarin, Veratrin, Physostigmin u. a.
Beim Menschen sind es wohl immer organische Lisionen, die zu einer vélligen
Unterbrechung der Leitung im Hisschen Biindel bzw. dessen beiden Haupt-
schenkel fithren. Es kann sich dabei um Blutergiisse, Tumoren, luetische Ver-
anderungen, myokarditische Schwielen handeln. Auch kennen wir Infektions-
krankheiten, die in geradezu spezifischer Weise das Reizleitungssystem bis zur
volligen Blockierung schidigen kénnen, dazu gehéren die Polyarthritis rheumatica,
die Diphtherie, die Influenza u. a. Auch die Thrombose derjenigen Koronaraste,
welche Biindel und Aschoffschen Knoten versorgen, scheint fiir die Genese
des totalen Blocks von Bedeutung Der totale Block entwickelt sich meist all-
m#hlich, und so sehen wir Uberginge zwischen partiellem und totalem Block
und umgekehrt auftreten. Auch hier diirfen im wesentlichen zum Teil hem-
mende, zum Teil férdernde nervose Einflissse bedingend mit im Spiele sein.
Auf eine genauere Besprechung dieser Fragen miissen wir hier verzichten.
Stérungen der Reizleitung, die ihren Sitz peripher von der Teilungsstelle des
Hauptstammes in seinen linken und rechten Hauptschenkel und den subendo-
kardialen Verzweigungen des Systems im Kammerseptum haben, bezeichnen wir
als intraventrikuldre Reizleitungsstorungen. Handelt es sich um Lé-
sionen ausgedehnterer Art, die beide Hauptschenkel treffen, so kann das typische
Bild der kompletten a-v Dissoziation auftreten. Meist begegnen wir einseitigen
Storungen der Reizleitung in einem der beiden Hauptschenkel (Léngsdissozia-
tion). Wir sprechen dann von einem rechten oder linken Schenkelblock. Unter
diesen Umsténden erhilt nur der Ventrikel mit intakter Leitung die Sinusreize
auf den normalen Bahnen zugefiihrt, wihrend der blockierte Ventrikel davon
ausgeschlossen ist und die Impulse von dem normal erregten Ventrikel durch
das Septum zugefiihrt bekommt. Beide Kammern arbeiten jetzt also nicht
mehr gleichzeitig, sondern nacheinander. Die Diagnose dieser Leitungsstérungen
ist nur durch das Ekg. moglich. Die schon erwidhnten klassischen Untersuchungen
von Eppinger und Rothberger haben uns die experimentelle Grundlage dafiir
geschaffen. Das Ekg. des einseitigen Schenkelblockes ist vor allem durch die
Verbreiterung des Q RS-Komplexes charakterisiert. Seine normale Dauer
von maximal 0,1 Sekunden wird iiberschritten. Ferner ist die Aktionsstrom-
kurve ausgesprochen diphasisch, indem die Hauptinitialschwankung immer die
umgekehrte Richtung hat wie die zugehérige Endschwankung. Die Initialgruppe
ist auBlerdem gréBer als in der Norm. Das P-R-Intervall ist in der Regel ver-
lingert. Meist finden sich auch Knotenbildungen bzw. Aufsplitterungen der
Anfangsschwankung. Die Form der @ RS-Gruppe wird durch den nicht ladierten
Ventrlkel bestimmt, wie wir das schon friiher bei der Besprechung des ,,Uber-
wiegens‘‘ einer Herzkammer hervorgehoben haben. Es wird also bei Blockierung
des rechten Schenkels der @ RS-Komplex den Typus des Links-Uberwiegens
zeigen und umgekehrt. Auch bei Reizleitungsstorungen in den groferen, von
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den Hauptschenkeln abgehenden Asten des spezifischen Systems treten bei
groBerer Ausdehnung der Lésionen dhnliche Ekg. auf. Auch bei dem sog. Ver-
zweigungsblock (“‘arborisation block’), wobei es sich wahrscheinlich um aus-
gedehntere schwielige Verdnderungen in den subendokardialen Ausbreitungen
des Systems im Septum des rechten und linken Ventrikels handelt, finden wir
die Verbreiterung und Aufsplitterung der @ RS-Gruppe, wobei aber die Grofle
der Anfangs- und Endschwankung im Gegensatz zum Schenkelblock in allen
Ableitungen niedrig ist. Gewdhnlich kehrt die Saite auch zwischen S und 7
nicht zur Nullage zuriick. In der iiberwiegenden Mehrzahl der Fille sind die
intraventrikuldren Leitungsstérungen beim Menschen organisch bedingt.
Schwierig ist die Frage zu beantworten, inwieweit das Ekg. uns Aufschluf} iiber
Erkrankungen des eigentlichen Myokards gibt. Da die Kammermuskulatur
mit der Reizleitung nichts zu tun hat, so ist nicht zu erwarten, daf} bei Myokard-
erkrankungen charakteristische Verdnderungen des Ekgs. auftreten. Am ehesten
kénnte man sich vorstellen, daf solche in der Nachschwankung des Ekgs. sich
zeigen miillten, da ja die 7T'-Zacke durch den ungleichméBigen Riickgang der
Negativitit des in seiner Gesamtheit erregten Myokards entsteht. In der Tat
finden sich auch bei Myokarderkrankungen sehr héufig Verinderungen der
T-Zacke, die sich in einer Verkleinerung oder einem Fehlen oder einem Negativ-
werden derselben duflern. Es mul} aber betont werden, dafl kleine und negative
T-Zacken auch bei vollig normalen Fillen vorkommen kénnen, aber dann in
der Regel nur in Ableitung III. Die erwidhnten Verinderungen der 7'-Zacke
sind also nur dann im Sinne einer Myokarderkrankung zu verwerten, wenn sie
sich regelmaBig auch in Ableitung I und II finden. Ofters zeigen sich dann
auch auffallend kleine Ausschldge in allen drei Ableitungen. Es soll aber noch
besonders darauf hingewiesen sein, dall die Bewertung anormaler 7-Zacken in
Ableitung I und IT im Sinne einer Myokarderkrankung nur im Rahmen weiterer
klinischer Symptome mdglich ist, da auch schwerste Myokardschédigungen einen
vollig normalen elektrokardiographischen Befund bieten konnen.

Bei den sinuaurikuldren Leitungsstérungen wird eine Unterbrechung der
Leitung zwischen Sinus und Vorhof angenommen. Es fallt dadurch ein ganzer
Herzschlag aus. Die dadurch entstehende Herzpause ist nahezu doppelt so
lang wie die fiir den betreffenden Fall normale Distanz zwischen zwei Herz-
schligen. Da wir keine Methode besitzen, beim Menschen die Sinustatigkeit
gesondert elektrokardiographisch darzustellen, so kénnen die sinuaurikuliren
Leitungsstérungen nur indirekt aus dem Ausfall von Vorhof- und Kammer-
tatigkeit erschlossen werden. Der totale Sinusblock setzt, wenn nicht ein defini-
tiver Herzstillstand eintreten soll, das Einspringen der sekundéren motorischen
Zentren voraus. Wir sehen unter diesen Umsténden dann eine a-v Automatie
eintreten. So sicher das Vorkommen von Leitungsstorungen zwischen Sinus
und Vorhof beim Menschen auch ist, so schwierig ist es, eine Erkldrung dafiir zu
geben, da ein spezifisches Leitungssystem zwischen Sinus und Vorhof bis
jetzt nicht gefunden wurde. Man ist also vorerst gezwungen anzunehmen,
daB die diesen Leitungsunterbrechungen zugrunde liegenden Prozesse gréBeren
Umfang besitzen. Dasselbe trifft fiir die bis jetzt sehr selten erhobenen Befunde
von intraaurikuliren Leitungsstérungen zu. Wir miissen darauf verzichten, diese
noch wenig geklirten Fragen hier nidher zu erortern. Ich verweise diesbeziig-
lich auf die Arbeiten von Rothberger! und Scherf2.

Die dtiologischen Momente haben wir zum Teil schon bei der Genese des
totalen a-v Blockes erwihnt. Sie kénnen sehr verschiedenartig sein. Druck

1 Z. exper. Med. 53 (1926). 2 Z. exper. Med. 49 (1926).
P
29%
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durch Entziindungsherde, Blutungen und Tumoren kénnen zu einer Leitungs-
unterbrechung fithren. Desgleichen Sauerstoffmangel, der immer eine Gewebe-
sduerung im Gefolge hat. Dazu diirften auch Gefafstérungen im Koronargebiet
zu rechnen sein, die eine Ischamie bedingen. Es wurde auch darauf hingewiesen,
dall an den hypertrophen und dilativen Prozessen des Herzens das Reizleitungs-
system sich nicht beteiligt. Unter diesen Bedingungen dachte man an eine
Schidigung des Reizleitungssystems im Sinne einer ,,Dehnungsatrophie®.
Es ist nicht sicher entschieden, ob eine solche fiir die Genese von Leitungs-
storungen in Betracht kommt. Von toxischen Einflissen kommen vor allem
die Digitalis und bakterielle Gifte in Frage. Von Infektionskrankheiten spielen
in dieser Hinsicht der akute Gelenkrheumatismus, die Gonorrhoe, Skarlatina,
Diphtherie, schwere Anginen, Sepsis, Influenza und vor allem die Lues eine
Rolle. Auch Alterserscheinungen, im besonderen die Atherosklerose, gehdren zu
den hiufigsten Ursachen der Leitungsstorungen.

Die Schidigung des Kreislaufes durch die Reizleitungsstérung ist in ihrer
Starke wesentlich durch den Grad der Leitungsstorung bedingt. Handelt es
sich um eine einfache Verldngerung der Uberleitungszeit oder auch um Gruppen-
bildungen mit relativ wenigen Ausfillen, so bedeuten die dadurch gesetzten
Kreislaufverinderungen keine wesentliche Stérung. Anders liegen jedoch die
Verhéltnisse bei der partiellen oder gar totalen Blockierung. Hier bedingt die
langsame Tétigkeit der Ventrikel vor allem eine Belastung des ven&sen Systems.
Es kommt zu einer starken Uberfiillung des Herzens mit konsekutiver
Erweiterung der Herzhohlen und dadurch zu einer vermehrten Arbeitsleistung
des Herzens. Tritt noch eine Vorhofpfropfung hinzu, so bedeutet diese nach dem
frither Besprochenen eine weitere Schidigung der Kreislaufmechanik. Das von
der Kammer ausgeworfene gréBere Schlagvolumen setzt iiberdies ein an-
passungsfihiges GefédBsystem voraus. Sehr héaufig fithren aber die den
Herzblock verursachenden Schidlichkeiten, wie z. B. die Atherosklerose, zu
gleichsinnigen Verénderungen der GefiBe, so daBl deren Reaktionsfahigkeit ein-
geschrénkt ist, wodurch die arterielle Blutversorgung der Organe unter diesen
Umstinden Not leidet und die Uberladung des vendsen Systems weiterhin
begiinstigt wird. Es muf} auch in Betracht gezogen werden, daf3 gerade beim
Blockherzen die Beeinflussung der Ventrikel durch die extrakardialen Nerven
wesentlich eingeschrankt ist. Auch damit fallt ein regulatorisches Kreislauf-
moment als Antwort auf funktionelle Mehrbelastung weg. DaB alle diese schéd-
lichen Folgen der Leitungsstérung fiir den gesamten Kreislauf um so gefahr-
drohender werden, je mehr die Ventrikelschlagfolge absinkt, braucht nicht néher
auseinandergesetzt zu werden. Daf$ der &tiologische Faktor prognostisch in die
Waagschale fillt, ist selbstverstéindlich. Ein luetischer Prozef3, der therapeutisch
angreifbar und damit riickbildungsfahig ist, eroffnet andere Perspektiven als
eine therapeutisch nicht mehr zugingliche atherosklerotische Schwiele.

Sowohl beim partiellen als auch beim totalen Block kann es zu plétzlichen
Herzstillstdnden von verschieden langer Dauer kommen. Der betreffende
Kranke bricht dabei plotzlich chnméchtig zusammen. Die Atmung wird réchelnd,
es treten tonische und klonische Kréampfe auf. In dem Moment, wo die Ven-
trikel wieder zu schlagen anfangen, setzt auch die Erholung ein und das Bewuf3t-
sein kehrt wieder. Gewdhnlich erholt sich der Kranke dann sehr rasch. Nach
lange dauernden bzw. sich 6fters hintereinander wiederholenden Anfillen kann
noch tagelang eine Mattigkeit bestehen bleiben. Ofters kiindigt sich auch ein
Anfall kurz vorher durch Sensationen an, so da der Kranke noch in der Lage
ist, sich vor dem plétzlichen Zusammenstiirzen zu schiitzen. Dauert der Herz-
stillstand lange, so kann er den Tod herbeifiihren.
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Dieses charakteristische klinische Bild des plotzlich einsetzenden Herzstill-
standes, der sekunddr zu einer Andmie der lebenswichtigen nervisen Zentren
und dadurch zu Ohnmachtsanfillen und Kréampfen fiithrt, geht in der Literatur
unter dem Namen des Morgagni-Adams-Stokesschen Symptomenkom-
plexes. Der Ursprung dieses Symptomenkomplexes ist in der Funktions-
storung des Herzens gelegen, und zwar handelt es sich fast immer, wenn
wir von dem seltenen Vorkommen &hnlicher Zufille beim Auftreten gehédufter
Extrasystolen und paroxysmaler Flimmerzusténde absehen, um Reizleitungs-
stérungen. Und zwar finden wir die Adams-Stokesschen Anfille vorwiegend
bei den stirkeren Graden der atrioventrikularen, seltenerweise bei denen
der sinuaurikuldren Leitungsstérungen. Die Herzstillstinde kénnen von ver-
schieden langer Dauer sein, von wenigen Sekunden bis zu mehreren Minuten.
Es sind Anfille von 4—5 Minuten Dauer beobachtet worden. Ob allerdings
dabei die ganze Zeit iiber ein volliger Herzstillstand bestanden hat, diirfte zweifel-
haft sein. Im allgemeinen werden Anfélle, die linger als 1—2 Minuten dauern
und wirklich durch einen kompletten Stillstand der Herzkammern hervorgerufen
sind, wohl meist tédlich wirken. Die Prognose hingt nicht nur von der Schwere
des einzelnen Anfalles, sondern auch von der Héufigkeit der Anfille ab. In
dieser Hinsicht gibt es alle Mdglichkeiten von nur vereinzelten Anfillen mit
monatelangen Pausen bzw. ihrem vélligen Sistieren bis zu Hunderten von An-
fallen in wenigen Tagen.

Die Pathogenese der Anfille von Adams-Stokes ist nicht sicher geklért,
und wahrscheinlich kommen mehrere Momente als auslosende Ursachen in
Frage. Am verstéindlichsten ist ihr Auftreten beim partiellen Block. Wir haben
friiher schon erwithnt, daB, wenn man am Siugetierherzen eine Stannius II-
Ligatur anlegt, die Vorhéfe weiterschlagen, die Ventrikel aber erst nach einer
verschieden langen Pause (prdautomatischer Stillstand) ihren Eigenrhythmus
gewinnen. Man wird gerade in den Féllen von partiellem Block, bei denen ein
Adams-Stokesscher Symptomenkomplex auftritt, an einen préautomatischen
Stillstand denken. Dabei scheinen disponierende Momente fiir die Entstehung
der Anfalle eine Rolle zu spielen, vor allem in dem Sinne, daB sie besonders
leicht dann eintreten, wenn der partielle Block unvermittelt in den totalen
Block iibergeht, wihrend bei einer allméhlichen Entwicklung des totalen Blockes
dieses Ereignis weniger hdufig eintritt. Volhard! hat besonders darauf hin-
gewiesen. Es scheinen also im letzteren Falle die sekundaren und tertidren
motorischen Zentren leichter anzusprechen, so dafl sie beim Eintritt der voélligen
Blockierung sofort mit ihrer Automatie beginnen. Auch tierexperimentelle Er-
fahrungen sprechen in diesem Sinne. Welche anatomischen Prozesse den Uber-
gang von der partiellen zur totalen Dissoziation hervorrufen, ist im Einzelfalle
schwer zu entscheiden. Es kann sich um ein Fortschreiten des die urspriingliche
Leitungsstérung bedingenden Prozesses bis zur vélligen Unterbrechung des
Biindels handeln. Es kénnen auch weitere Schiddigungen mehr voriibergehender
Natur, wie Blutungen, Entziindungsherde u. &., hinzutreten. Die Verschlechte-
rung der Leitung bis zur volligen Unterbrechung braucht aber nicht immer
eine organische Grundlage zu haben. Sicher spielen hierbei auch nervése
Momente eine Rolle. Die Annahme, daBl die Funktion eines schon geschidigten
Biindels schon durch geringfiigige Anldsse vollig bremsbar ist, erscheint
durchaus plausibel, und gerade in dieser Hinsicht wird man nervésen Faktoren
eine gewisse Bedeutung zuerkennen miissen. Es sind also im Stadium des Uber-
ganges vom partiellen zum totalen Block die prddisponierenden Faktoren

1 Dtsch. Arch. klin. Med. 97 (1909).
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fir den Adams-Stokesschen Symptomenkomplex gelegen. Diese Entwick-
lungsphase birgt auch die Zeiten stindiger Lebensgefahr fiir den Kranken, die,
wie besonders Volhard betont hat, ihre akute Bedrohlichkeit in dem Moment
verlieren, in dem der totale Block sich stabilisiert hat. Die Anschauung, die in
weiter zuriickliegenden Jahren die herrschende war, da3 die durch Vagusreizung
bedingte Herabsetzung der Reizleitung als auslésendes Moment der Adams-
Stokesschen Anfille zu betrachten ist, hat sich nach neueren Untersuchungen
in ihrer Verallgemeinerung nicht aufrechterhalten lassen. Auch die wenig
giinstigen Resultate der Atropintherapie sprechen dagegen. Eine negativ dromo-
trope Vaguswirkung kann leicht durch andere leitungshemmende Faktoren vor-
getiuscht werden. Und als solche scheinen gerade fiir die Genese des Adams-
Stokesschen Symptomenkomplexes beim partiellen Block, worauf Volhard
besonders hingewiesen hat, Steigerungen der Sinus- und Vorhoffrequenz
eine besonders wichtige Rolle zu spielen, sei es, da diese chronotropen Effekte
durch eine lokal erhohte Reizbildung auf toxischer Basis oder durch nervése
Erregungen hervorgerufen werden. Es mehren sich die Beobachtungen, in denen
eine Vorhoftachysystolie als Ursache der Verstirkung der Leitungsstérung
betrachtet werden mufite.

Auf weit grolere Schwierigkeiten stoBen wir bei dem Versuche einer patho-
genetischen Erkliarung des Adams-Stokesschen Anfalles beim totalen Block,
bei dem dieses Ereignis seltener auftritt als bei der partiellen Dissoziation. Der
praautomatische Stillstand kann hier als genetischer Faktor nicht herangezogen
werden, wenn man nicht die Annahme macht, daB auch beim totalen Block
Zeiten mit partieller Blockierung vorkommen und dann gerade wieder in den
Ubergangsphasen zur totalen Dissoziation die Anfille in Erscheinung treten.
Fiir alle Fille trifft diese Anschauung sicher nicht zu. Man hat deshalb die
Ansicht gedullert, dal beim totalen Block die automatischen Reize im Ven-
trikel selbst blockiert werden und dadurch die Stillstande, die zum Adams-
Stokesschen Anfall fithren, bedingt wiirden. Man hat in diesem Sinne von
einem ,,Block im Block‘* gesprochen (Volhard). Ob diese Vorstellung zutrifft,
mull weiteren Untersuchungen vorbehalten bleiben. Es ist heute noch nicht
moglich, diese Frage abschlieBend zu beantworten. Es wurde auch eine rein
neurogene Form des Adams-Stokesschen Symptomenkomplexes aufgestellt.
Der Anfall sollte in diesen Féllen also nicht kardialen Ursprungs, sondern priméar
durch nervose Einflisse hervorgerufen werden. Sicheres Beweismaterial dafiir
liegt jedoch nicht vor, so dafl ein niheres Eingehen auf dieses Problem sich an
dieser Stelle ertibrigt.

Fragt man nach dem Wesen der Reizleitungsstérungen, so erfordert diese
Frage ein kurzes Eingehen auf die Theorie der Reizleitungsstorungen.
Sie bezieht sich im wesentlichen auf die partiellen Storungen der Reizleitung,
da die vollige Unterbrechung des Reizleitungssystems den totalen Funktions-
ausfall bedingen muB, der auf Grund der Engelmannschen myogenen Theorie
unter diesen Umsténden eine Selbstverstéindlichkeit bedeutet. Wenckebach
gab fiir die Reizleitungsstérungen des Typus I mit verlingerter Uberleitungszeit
folgende Erklirung. Nimmt man eine das Leitungsvermdgen des Herzens im
ganzen treffende Schadlichkeit an, so wird, nachdem das Leitungsvermdgen
wiahrend der Systole, wie es schon physiologischerweise der Fall ist, vollig auf-
gehoben ist, dasselbe in der Diastole sich langsamer wiederherstellen, und nicht
so vollstandig wie normal. Reiz und Kontraktion werden deshalb das Herz
langsamer durchwandern. Dadurch verlingert sich das a-v Intervall. Die Ruhe-
zeit des Herzens wird damit verkiirzt und ebenso werden dadurch die Leitungs-
geschwindigkeit und die Reizstirke immer mehr herabgedriickt, schlieBlich
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kommt es zu einem volligen Versagen der Reizleitung und dem Systolenausfall.
Letzterer verschafft dem Herzen eine lingere Ruhepause, dadurch wird das
Leitungsvermdgen wiederhergestellt und der néchste Reiz in normaler Weise
iibergeleitet. Da nun der beschriebene Vorgang von neuem einsetzt, kommt es
zu der Gruppenbildung des Typus I. Zur Erklarung des Typus IT nimmt Wencke-
bach eine Abnahme der Reizbarkeit bei erhaltenem Leitungsvermégen an.
Gegen die Wenckebachsche Theorie von der allméhlichen, von Systole zu
Systole zunehmenden Verschlechterung des Leitungsvermdgens haben
vor allem H. Straub?! und Mobitz? Stellung genommen. Nach Straub ent-
steht der Typus I durch eine gleichmé#Bige Reizabschwichung im er-
krankten Biindel. Der Reiz soll aber immer gleich schnell geleitet werden.
Die Kammer besitze aber dem schwicheren Reiz gegeniiber eine langere La-
tenz und antworte verspitet. Durch Zunahme der Latenz fallt schlieBlich
ein Reiz in die refraktire Phase der Kammer, und es kommt zum Systolenausfall.
Auch Mobitz kommt zu einer &hnlichen Vorstellung, indem er ebenfalls eine
zunehmende Latenzverlingerung annimmt, dieselbe aber in den oberen Teil
des Aschoffschen Knotens verlegt. Die sehr exakten Untersuchungen Schel-
longs® haben uns aber gezeigt, ,,da selbst bei Herabsetzung der Erregbarkeit
in der Refraktidrphase eine Latenzverlidnge-
rung nicht stattfindet*. Damit scheinen mir Zreuusomsia,
die Theorien von Straub und Mobitz wider- Aktonssron)
legt zu sein. Die Wenckebachsche Anschau- 7]
ung dagegen ist in ihrem wesentlichen Teile
von Schellong bestitigt worden. Dariiber
hinaus haben uns aber die Schellongschen 4
Untersuchungen so wertvolle neue Aufschliisse 7 )
iiber das Wesen der Reizleitungsstérungen ge- 233@%&?&%@?%2; Tﬁi,‘,if;};‘;‘ & lﬁfs
bracht, daB im folgenden kurz auf sie ein-  verlangsater Hrogungsto tpflanzung
b g).
gegangen werden muf.

Die der Schellongschen Arbeit entnommene Abb. 52 veranschaulicht sehr
klar das Wesen der normalen und herabgesetzten Erregungsleitung. Im Punkt 1
ruft der Erregungsvorgang bei normaler Erregbarkeit der Muskelfaser a einen
steilen Anstieg bis zur Hohe & hervor. Da der Erregungsvorgang in einer Muskel-
zelle den Reiz fiir die benachbarte Zelle zur Titigkeit bildet, soll im Punkte r
der Grad der Erregung erreicht sein, der fiir die benachbarte Muskelzelle zum
Reiz wird. Diese beginnt somit ihre Aktion im Punkt 2. Es erfolgt in diesem
Punkt nun derselbe Erregungsanstieg, und genau in derselben Weise wird die
Muskelzelle ¢ im Punkt 3 aktiviert. Wir nehmen nun an, da8 die Faser a, durch
irgendeine Lésion geschddigt ist. Ihre Erregbarkeit ist deshalb herabgesetzt,
und es wird ein stiirkerer Reiz von ¢ her zu ihrer Aktivierung benétigt. Dazu
bedarf es eines Erregungsanstieges bis 7,, der erst spiter erreicht wird, und
damit erfolgt auch die Erregung der Muskelfaser a, verspétet. Infolge der
Schidigung des Muskelelements a, steigt aber auch die Erregung in a, lang-
samer bis zur Hohe %, an, und damit werden die folgenden Muskelfasern b,, ¢, usw.
mit immer zunehmender Verspatung in Erregung versetzt. Die Ande-
rungen der Erregbarkelt haben also glelchsmnlge Anderungen der
Reizleitung im Gefolge. Wenn aber, und es spricht in der Tat nach den
Schellongschen Untersuchungen alles dafiir, Erregbarkeit, Erregung und
Leitung in direkter Abhéngigkeit voneinander stehen, dann ist die alte

1 Dtsch. Arch. klin. Med. 123 (1917) — Miinch. med. Wschr. 1918.

2 7. exper. Med. 41 (1924) — Z. klin. Med. 107 (1928).
3 Zusammenfassende Darstellung: Klin. Wschr. 1929, Nr 41.
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Engelmannsche Lehre von der gegenseitigen Selbstdndigkeit der vier Grund-
eigenschaften des Herzmuskels nicht mehr aufrechtzuerhalten. Schellong
hat dann weiter diese experimentell gewonnenen Vorstellungen mit der Mem -
brantheorie der Erregung und Erregungsleitung, wie sie vor allem durch
Ho6ber und seine Schule ausgebaut wurde, in Einklang zu bringen versucht.
Die unverletzte bzw. ungereizte tierische und pflanzliche Zelle ist bekanntlich
stromlos. Jede Verletzung der Zellmembran oder iiberhaupt irgendein geniigend
starker Reiz, sei er mechanischer, chemischer oder elektrischer Natur, bewirkt
eine Durchliassigkeitssteigerung der Zellmembran, die im Ruhezustand nur
fir ganz bestimmte Ionen durchldssig ist. Durch diese ,,Auflockerung‘ der
Zellmembran kommt es zu Konzentrationsinderungen an den Grenz-
flichen, die wiederum den Reiz fiir die benachbarten Zellen abgeben. So
werden die Membranen weiterer Zellen, von Nachbarschaft zu Nachbarschaft,
durchléssiger, wihrend die Membranen der zuerst erregten Zellen inzwischen
sich wieder verdichtet haben. So schreitet der Erregungsvorgang mit Ande-
rung der Membranpermeabilitdt von Zelle zu Zelle fort, und damit lauft
eine Negativitdtswelle iiber das erregbare Organ. Erregung und Leitung
sind also aneinander gekoppelt. Und diese Ionenkonzentrationsinderung
an den Grenzfldchen ist auch die unmittelbare Ursache fiir den Aktions-
strom. Die Anstiegshdhe des Aktionsstromes ist ein MaB fiir die Gré8e,
die Anstiegssteilheit ein MaB8 fiir die Geschwindigkeit der mit der Mem-
branauflockerung verbundenen Ionenverschiebung. Damit ist die Anstiegs-
steilheit nach Schellong ein ,,Ausdruck fiir die Stirke des natiirlichen Reizes‘".
Auf diese Weise kann man sich in der Tat ein sehr klares Bild von dem Wesen
der Reizleitung unter normalen und auch unter bestimmten pathologischen Be-
dingungen machen. Aber eine restlose Erklirung aller Reizleitungsstérungen
vermag auch diese Theorie heute noch nicht zu geben. Wenckebach weist
vor allem auf die Unmoglichkeit einer Deutung des Typus II der partiellen
Leitungsstérung auf Grund dieser Vorstellung hin. Diese noch ungeklirte Frage
soll uns hier aber nicht weiter beschéftigen, wir miissen diesbeziiglich auf die
Spezialliteratur verweisen. :

Schon den #lteren Arzten war eine vor allem im Endstadium von Mitralfehlern
auftretende vollige HerzunregelméfBigkeit unter dem Namen des Delirium
cordis bekannt. Hering! versuchte dann die erste Erklirung dieser Fille im
Ekg. zu geben. Er bezeichnete diese Arhythmieform als Pulsus irregularis
perpetuus. Die richtige Deutung dieser Arhythmie auf elektrokardiographischer
Grundlage erfolgte jedoch zuerst durch Rothberger und Winterberg2. Sie
erkannten, daB diesen Fillen ein Vorhofflimmern® zugrunde liegt.

Experimentell 148t sich am S&ugetierherzen durch faradische Reizung, sowohl
der Vorhéfe als auch der Kammern, das Flimmern hervorrufen. Dabei gehen die
urspriinglich kraftvollen Kontraktionen der entsprechenden Herzteile in ein
dulerst frequentes Vibrieren iiber, und das vorher regelmifBige Wechselspiel
von Diastole und Systole hort auf. Diese kraftlosen fibrilliren Zuckungen be-
dingen eine schwere Kreislaufstorung, die, wenn es sich um ein Flimmern der
Kammern handelt, schon nach kurzer Zeit zu einem vélligen Versagen der Zir-
kulation fiihrt. Das Vorhofflimmern wirkt weniger eingreifend auf die Kreislauf-
mechanik, da die Kammern, wenn auch sehr frequent und unregelmiBig, weiter

1 Dtsch. Arch. klin. Med. 94 (1908). 2 Wien. klin. Wschr. 1909.

8 Zusammenfassende Darstellungen: Winterberg, Handb. d. norm. u. path. Physiol.
Bd. VII 1. Berlin 1926. — De Boer, Erg. Physiol. 21 (1923). —Rothberger u. Winter-
berg, Wien. klin. Wschr. 1914. — Semerau, Erg. inn. Med. 19 (1921). — Wencke-
bach u. Winterberg, UnregelmaBige Herztatigkeit. Leipzig 1927.
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schlagen und dadurch die unbedingt tédlich wirkende Kreislaufunterbrechung
vermieden wird. Nach Aussetzen der Reizung hort das Flimmern sogleich auf.
Aber erst nach einer kurzen Pause voélligen Stillstandes (postundulatorische
Pause) setzt das Herz dann mit normalen kraftigen Kontraktionen wieder ein.

Die Charakteristika des Vorhofflimmerns beim Menschen zeigen sich in einer
absoluten UnregelmédBigkeit des Herzschlages und des Pulses und in dem
vollstandigen Fehlen der Vorhofsystole. Dabei tritt das Vorhofflimmern
klinisch in zwei Formen auf, nadmlich einer solchen mit hoher Frequenz (Ta-
chyarhythmie) und einer weiteren mit langsamem Pulse (Bradyarhythmie).
Bei der ersten Form findet man in der Regel Pulsfrequenzen von 100 bis 150
Schligen in der Minute, wobei das vielfach gehdufte Auftreten von Herzschligen,
die sich oft gleichsam iiberstiirzen, mit dazwischenliegenden Pausen besonders
auffillt. Ofters handelt es sich bei diesen gehiiuften Systolen um frustrane Kon-
traktionen. Diese vollstandige und dauernde UnregelméBigkeit mit haufigen Puls-
ausféllen im Sinne von frustranen Kontraktionen (Pulsdefizit), wobei die einzelnen
Pulse auch in ihrer Gréfe variieren (Indqualitét), gibt dem Flimmerarhythmie-
puls sein charakteristisches Geprige. Bei der bradyarhythmischen Form des Vor-
hofflimmerns, bei der die Kammern in normaler, oder sogar unternormaler Fre-
quenz schlagen, ist der erwdhnte Typus der Pulsarhythmie weniger leicht zu
erkennen. Ruft man jedoch in solchen Fillen eine Tachykardie durch kérperliche
Belastung hervor, so zeigt sich auch hier das typische Pulsbild. Das Hauptmerls-
mal des Vorhofflimmerns im Venenpuls ist das Fehlen der a-Welle. Der
itbrige Charakter des Venenpulses kann dabei sehr variieren. Es kann der Kam-
merkomplex vollig normal sein, so daf3 die ¢-Welle, die systolische Senkung z, die
diastolische Welle d und die diastolische Senkung y gut ausgebildet sind. Offenbar
wird in diesen Fillen der Ausfall der Vorhofstatigkeit durch die Kammer kom-
pensiert, so daf} keine Stauungserscheinungen auftreten. In anderen Fillen ist
der systolische Kollaps nur angedeutet. Es besteht ein systolisches Plateau mit
einer kleinen Einsenkung in der Mitte, als Rest des systolischen Kollapses. Dieses
systolische Plateau sagt uns, dafl die Stauung im vendsen System schon so grof3
ist, da3 es wahrend der Ventrikelsystole gar nicht mehr zu einer Entleerung der
Jugularvenen kommt, sondern nur noch wihrend der diastolischen Phase. Man
sieht deshalb in solchen Fillen dann im Venenpuls die diastolische y-Senkung
besonders deutlich ausgepriagt. Das Phlebogramm zeigt also beim Vorhofflimmern
als charakteristisches Zeichen das Fehlen der présystolischen a-Welle, wiahrend der
Kammerteil des Venenpulses, je nach dem Grade der durch das Vorhofflimmern
bedingten Zirkulationsstérung, in seiner Form wariieren kann. Man hat den
Venenpuls bei Vorhofflimmern infolge der rudimentaren Ausbildung der z-Senkung
als positiven Venenpuls bezeichnet. Es mul}l aber betont werden, dafl der
sKammervenenpuls® des Vorhofflimmerns vom positiven Venenpuls der
Trikuspidalinsuffizienz genetisch durchaus verschieden ist. In unkomplizierten
Fillen von Trikuspidalinsuffizienz ist die a-Welle immer vorhanden, und das
z-Tal fehlt, weil durch die schluBunfihige Klappe wihrend der Systole Blut in
den Vorhof und die Venen zuriickgeworfen wird. Beim Vorhofflimmern fehlt
dagegen die a-Welle immer, und das z-Tal kann vorhanden oder nur angedeutet
sein. Hiufig sehen wir allerdings unter den Umstanden, unter denen eine Trikuspi-
dalinsuffizienz auftritt, gleichzeitig auch ein Vorhofflimmern. Dann verwischen
sich selbstverstdndlich diese Unterschiede.

Im Ekg. kommen in der Regel die duBerst frequenten und kraftlosen Flimmer-
bewegungen der Vorhofe deutlich zum Ausdruck. Man sieht dann die normale
P-Zacke in eine Unzahl von kleinen P-Zacken aufgelst, die sich auch an solchen
Stellen des Ekg. zeigen, wo normalerweise die Saite in Ruhe ist. Oft finden sich
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diese Flimmerwellen bei der iiblichen Art der Aufnahme nur in einer Ableitung
oder sogar nur bei direkter Ableitung vom Thorax mittels Nadelelektroden. Die
Form und GroBe der Flimmerwellen kann auch im einzelnen Falle wechseln.
Das Ekg. ermoglicht nun auch eine Bestimmung der Frequenz. Wihrend im
Experiment beim Vorhofflimmern bis zu 4000 Flimmerbewegungen in der Minute
gezihlt wurden, finden wir beim Menschen wesentlich geringere Frequenzen.
Sie bewegen sich in der Regel zwischen 350 bis 600 Flimmerwellen in der Minute.
Geht die Zahl unter 350 in der Minute herunter, so sprechen wir von einem Flat-
ternder Vorhofe. Die Grenze zwischen Flattern und aurikuléirer paroxysmaler
Tachykardie, rein nach der Frequenz beurteilt, ist nicht scharf. Jedoch diirfte bei
spontanem Vorhofflattern die Zahl der Flatterwellen in der Minute kaum unter
200 heruntergehen. Der Kammerkomplex zeigt beim Vorhofflimmern — sehen
wir jetzt von der Arhythmie ab — in der Regel ein normales Aussehen, da ja die
Impulse der Kammer vom Vorhof aus auf dem normalen Wege zugeleitet werden.
Treten jedoch Insuffizienzerscheinungen des Herzmuskels oder Leitungsstérungen
hinzu, so kénnen sich auch anormale Kammerkomplexe zeigen. Das unregel-
m#Bige Schlagen der Kammern findet in den sehr schwachen, von den flim-
mernden Vorhofen ausgehenden Reizen, die eben nur die Reizschwelle iiber-
schreiten, seine Erklarung. Auch experimentell 148t sich zeigen, daB die Kam-
mer derartig schwache Reize nur unregelmiBig beantwortet. Sehr hiufig
finden wir beim Vorhofflimmern im Ekg. ventrikulire Extrasystolen eingestreut.
Es kann durch gehdufte Extrasystolenbildung sogar zu einer ventrikuliren paroxys-
malen Tachykardie kommen. Beim Riickgang des Flimmerns in den Normal-
zustand sehen wir im Experiment meist ein Durchgangsstadium von Flattern.
Auch kann letzteres durch Vagusreizung in Flimmern iibergefithrt werden.
Wir kennen beim Menschen auch ein Vorhofflimmern, das voriibergehend auf-
tritt. Gelingt es, einen solchen Anfall schon von Beginn an elektrokardiographisch
zu verfolgen, so konnen zunichst nur aurikulidre Extrasystolen vorhanden
sein, die iiber die aurikuldre Tachykardie und Vorhofflattern bis zum
Vorhofflimmern sich steigern, und beim Abklingen sehen wir dann denselben
Turnus in umgekehrter Folge.

Vergegenwirtigt man sich die beiden Kardinalsymptome des Vorhofflimmerns,
ndmlich das Fehlen einer kraftvollen Vorhofkontraktion und die unregel-
méiBige Kammerschlagfolge, so sind die dadurch bedingten Kreislauf-
stérungen leicht einzusehen. Die kraftlosen Flimmerbewegungen der Vorhife
kommen praktisch einer Lahmung der Vorhife gleich. Das Wegfallen der
systolischen Kontraktion der.Vorhofe fithrt zu einer schlechten Fiillung der
Kammern, zu einem Sinken des Schlagvolumens und zu einer Stauung im
vendsen System. Die schlechte Fiillung des arteriellen Kreislaufes wird durch
die unregelmiBige Kammertétigkeit noch begiinstigt, besonders bei der tachy-
arhythmischen Form des Flimmerns, wo die hiufigen frustranen Kontraktionen
eine nutzlose Arbeit des Herzens bedeuten. Auch die nervése Innervation des
Herzens leidet Not, da ja der Sinusknoten beim Flimmern funktionell ausgeschal-
tet ist. Oft sehen wir allerdings, dafl die Kammern noch iiber lange Zeit hin
kompensatorisch die Mehrarbeit leisten kénnen. Fiir diese Frage entscheidend ist
der Zustand des Herzmuskels und seines Klappenapparates. Aber ebenso
verstandlich ist es auch, daB bei bestehendem Mitralfehler ein hinzukommendes
Flimmern die Ursache einer Herzinsuffizienz werden kann, weil das schon
geschidigte Herz die weitere Kreislaufverschlechterung durch das Flimmern nicht
mehr bewialtigen kann. In solchen Fillen bedingt das Flimmern die Herzinsuffi-
zienz, was schon dadurch bewiesen ist, daB3, wenn es gelingt, durch therapeutische
Eingriffe das Flimmern wieder zu beheben, auch die Kompensation wiederkehrt.
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Wir finden das Vorhofflimmern beim Menschen, sowohl in Form von paroxys-
malen Anfillen als auch als Dauerform, vor allem bei schweren Herzfehlern,
und zwar am héufigsten bei Mitralvitien, ebenso bei Aortensklerosen, und
dementsprechend héufig bei dlteren Leuten. Auch bei der luetischen Aortitis
kann Flimmern auftreten, und desgleichen beim arteriellen Hochdruck. Flimmer-
anfalle kénnen sich auch im Verlauf einer akuten Infektionskrankheit, und zwar
besonders bei der Grippe, zeigen. Auch beim Morbus Basedowii ist die Flimmer-
arhythmie keineswegs selten. Zweifelsohne konnen auch voéllig gesunde
Individuen von Flimmeranféillen befallen werden. Starke seelische Affekte
scheinen dabei auslésend zu wirken. Das Vorhofflimmern ist also keineswegs
ein Zeichen von Myokarditis. Und es ist, wie wir schon bemerkt haben, diagnostisch
von Bedeutung, was Wenckebach besonders hervorhebt, daf gerade die akuten
und subakuten Endokarditiden fast nie zu einer Anderung des normalen Herz-
rhythmus fithren, also kaum eine Extrasystolie oder ein Flimmern bedingen.

Die Ursache des Vorhofflimmerns beim Menschen kennen wir nicht. Eine
bestimmte pathologisch-anatomische Grundlage konnte bis jetzt nicht
gefunden werden, obwohl sicher organische Verdnderungen fiir die Genese des
Flimmerns wesentlich sein diirften. Wahrscheinlich spielt die in den meisten Féllen
von Vorhofflimmern vorhandene starke Erweiterung der Vorhofe atiologisch
eine Rolle, vielleicht weniger die Erweiterung an sich, da letztere im Tierexperi-
ment kein Flimmern bedingt, als insofern, dafl die Erweiterung eine schlechtere
Erndhrung der Vorhofmuskulatur bedingt, oder daf} sie iiberhaupt der Ausdruck
eines geschidigten Muskels an und fiir sich ist. In dhnlichem Sinne spricht
de Boer von einem ,,schlechten metabolen Zustand der Vorhofsmuskulatur
als ursidchlichem Faktor. Wir kennen aber eine Reihe von Momenten, die das
Herz in eine Flimmerbereitschaft bringen. Dazu gehéren vor allem Gifte,
die den Vagus erregen, so z. B. Digitalis, Physostigmin und Muskarin. Auch das
Inkret der Schilddriise wére hier zu erwidhnen. Von der Disposition der
Basedowkranken zum Flimmern haben wir schon gesprochen. Sicher kdnnen bei
solchen zum Flimmern disponierten Herzen schon geringfiigige Reize das Flim-
mern auslésen. Hierzu gehoren in erster Linie korperliche Belastung und
psychische Erregungen. Wahrscheinlich kommt auch den aurikuliren
Extrasystolen ein derartig begiinstigender Faktor zu. Das, was wir tber die
Genese des Vorhofflimmerns berichten konnten, trifft in derselben Weise auch
firr die Entstehung des Vorhofflatterns zu. Wir haben schon erwiahnt, daf experi-
mentell durch faradische Reizung von bestimmter Intensitat Flattern erzeugt
werden kann, und daf bei Flimmeranféllen, sowohl im Beginn als auch im Ab-
klingen, vielfach ein Stadium des Flatterns durchlaufen wird. Auch kann durch
Vagusreizung das Flattern in Flimmern experimentell iibergefithrt werden. Es
ist also nicht zu bezweifeln, dafl beide Erscheinungen ihrem Wesen nach
als gleich zu betrachten sind. Die Flatterfrequenz beim Menschen betrigt
meist 300 bis 350 Schldge in der Minute. Die Diagnose des Flatterns beim Men-
schen ist wesentlich schwieriger als die des Flimmerns, da die charakteristischen
Pulsanomalitdten des letzteren sich bei ersterem nicht so ausgeprigt finden. Die
sicherste Diagnose liefert das Ekg. Die Flatterwellen sind ausgepragter als die
Flimmerwellen, und vor allem besitzen sie — sehen wir jetzt von der geringeren
Frequenz ab — in der Regel eine vollige GleichméaBigkeit und RegelméBig-
keit. So gut wie immer sehen wir beim Flattern eine Blockierung der Reize
an der a-v Grenze eintreten, wobei, je nachdem diese Blockierung regelmaBig
oder unregelmiflig stattfindet, die Kammern entsprechend in regelmifBigem
oder unregelméBigem Rhythmus schlagen. Meist besteht eine Tachykardie. Im
Tierexperiment 148t sich durch Acceleransreizung nicht nur die Flatterfrequenz
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steigern, sondern auch die Uberleitung verbessern, wihrend Vagusreizung die
Uberleitung blockiert und zu Kammerstillstinden fiihrt. Bei starker Vagusreizung
geht, wie schon erwihnt, das Flattern in Flimmern iiber. Dafl das Flattern die
Zirkulation in dhnlicher Weise storend beeinflufit wie das Flimmern, braucht nicht
naher ausgefiihrt zu werden. Ich kann auf das dort Gesagte verweisen.

Weit seltener als das Vorhofflimmern ist das Flimmern der Kammern.
Der elektrokardiographische Nachweis des Kammerflimmerns ist bis jetzt nur
in seltenen Fillen gelungen, da beim Menschen in der Regel so rasch der Tod ein-
tritt, daB keine geniigende Zeit zur graphischen Registrierung mehr vorhanden
ist. Es ist sehr wahrscheinlich, da8 der plétzliche Herztod (Sekundenherztod
nach Hering) auf Kammerflimmern beruht. Wahrend im Experiment beim
Flimmern der Kammern des Warmbliiterherzens Frequenzen bis zu 800 in der
Minute beobachtet wurden, diirften beim Menschen Frequenzen von 200 bis 300
in der Minute kaum iiberschritten werden. Wahrscheinlich tritt das Kammer-
flimmern spontan hiufig kurz vor dem Tode, als Absterbeerscheinungl,
auf. Hiufig finden wir den Sekundenherztod bei Koronarsklerose. Es ist
sehr wahrscheinlich, dafl der plétzliche embolische bzw. thrombotische Verschlufy
eines grofleren Koronararterienastes das Flimmern auslést. In welcher Weise die
Zirkulationsunterbrechung zum Flimmern (Koronarflimmern?) fithrt, ist nicht
sicher entschieden. Wahrscheinlich spielen dabei saure Stoffwechselprodukte
(Milchséure u. a.), die sich in dem von der Zirkulation abgesperrten Gebiete an-
haufen, eine Rolle. Es ist aber auch nicht gleichgiiltig, welcher Ast von der
Thrombose betroffen wird. Die Wirkung wird um so schwicher sein, je rascher
und besser sich ein Kollateralkreislauf entwickeln kann. Wahrscheinlich
sind auch die plétzlichen Todesfille beim Vorhofflimmern durch ein hinzu-
getretenes Flimmern der Kammern verursacht. In dieselbe Kategorie gehoren die
akuten Todesfille bei Chloroformnarkosen, nach intravensésen Strophantin-
injektionen und durch den elektrischen Starkstrom. Zweifellos kénnen auch
starke psychische Affekte bei vorhandener Disposition durch reflektorisch
ausgelGstes Kammerflimmern einen pl6tzlichen Herztod verursachen. Wabhr-
scheinlich haben die Fille von Synkope im Verlaufe von Infektionskrankheiten
(z. B. bei Diphtherieerkrankungen) dieselbe Atiologie.

Der Versuch, das Wesen des Flimmerns zu erkliaren, hat zu verschiedenen
Theorien gefiihrt, die hier nur kurz gestreift werden kénnen. Schon Engelmann
vermutete, dafl beim Flimmern durch irgendwelche anormalen Bedingungen an
verschiedenen Stellen der Herzmuskulatur sich Reize bilden kénnten, die infolge
von Interferenz ein geordnetes Zusammenwirken der Muskulatur verhinderten.
Winterberg?® nahm diese Vorstellung auf und betrachtete ebenfalls die ,,mul-
tiple Reizbildung‘‘ als ursichliches Moment des Flimmerns, wobei er die Rolle des
Vagus dahin definierte, da er die Ansprechbarkeit auf automatische Reize einer-
seits erhohe, andererseits durch Leitungshemmung die einzelnen Reizbildungs-
zentren voneinander sozusagen isolisre. Dadurch wird eine einheitliche Aktion
der Muskulatur unméglich gemacht. Die elektrokardiographischen Unter-
suchungen mittels der Gartenschen Differentialableitung von Rothberger
und Winterberg? ergaben jedoch wiahrend des Flimmeranfalls einen vollig
gleichméaBigen Verlauf der elektrischen Ausschldge. Auch Suspensions- und
elektrische Kurven auseinanderliegender Punkte stimmten iiberein. Diese Tat-
sachen lieBen Zweifel entstehen an der Richtigkeit einer multiplen Reizbildung
beim Flimmern. So kamen Rothberger und Winterberg zur Theorie der
heterotopen Tachysystolie als Ursache des Flimmerns. Flimmern und

1 Schellong, Z. exper. Med. 36 (1923). 2 Hering, Der Sekundenherztod. Berlin 1917.
3 Pfliigers Arch. 117 (1907).  * Pfliigers Arch. 160 (1914) — Z. exper. Med. 4 (1916).
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Flattern werden als wesensgleich betrachtet, es handelt sich nur um verschiedene
Grade ein und desselben Vorganges. Es geniigt ein Zentrum, um das Flimmern
bzw. Flattern auszulosen. In beiden Fillen liegt eine aurikuldre oder ventri-
kuldre Tachysystolie zugrunde. Infolge der hohen Frequenz der Kontrak-
tionen werden dieselben kraftlos, und schliefllich so schwach, daB} sie gar nicht
mehr als deutliche Zusammenziehungen mit dem Auge wahrgenommen werden
konnen. Wesentlich fiir die Beantwortung der Frage, ob so hohe Frequenzen
iberhaupt erklirbar sind, ist die Annahme einer sehr starken Verkiirzung der
refraktdren Phase durch Vaguswirkung, wie sie in der Tat auch experimen-
tell nachgewiesen ist. Nach Haberlandt entstehen die automatischen, dullerst
frequenten Reize, die das Flimmern bedingen, polytop im a-v Biindel. Auch
Hering? nimmt fiir die Genese des Vorhofflimmerns einen mehr umschriebenen
Bezirk in der Gegend des Sinus coronarius an. Kisch? fand bei der Differen-
tialableitung zu zwei Galvanometern, dal gar keine Beziehungen zwischen
Form, GréBe und Richtung der Flimmerausschlige bestehen. Dieser Befund
spricht wieder fiir eine polytope Reizbildung. Schliefilich kommen im grofien
ganzen alle diese Untersuchungen zu dem Ergebnis, daB es sich beim Flimmern
um einen maximal gesteigerten Zustand von Automatie handelt, wobei die
refraktire Phase duBerst verkiirzt ist, weil nur so die rasche Frequenz der
Kontraktionen erklarbar ist.

Diese Vorstellung wurde in den letzten Jahren durch die Theorie der krei-
senden Erregung, wie sie vor allem durch die Arbeiten von Mayer, Mines?,
Garrey?® und Lewis® begriindet wurde, etwas in den Hintergrund gedrangt. Die
Anschauung geht von Versuchen am Ringmuskel von Medusen aus. Reizt man
diesen Muskel an einer bestimmten Stelle, so geht von da aus eine Kontraktions-
welle nach beiden Seiten. An der gegeniiberliegenden Stelle, wo beide Wellen
aufeinanderstoBen, erléschen sie. Quetscht man jedoch an einer Stelle den
Muskel durch Anlegen einer Klemme und reizt nun neben dieser blockierten Zone,
so lauft die Kontraktionswelle nur nach der einen Seite, da die lidierte
Stelle ein absolutes Hindernis fiir die Weiterleitung des Reizes bildet. Hebt man
jedoch die Blockierung durch Entfernung der Klemme auf, bevor die Kontrak-
tionswelle auf ihrem Weg durch den Muskelring diese Stelle erreicht hat, so ist sie
jetzt fiir den Reiz durchgéingig, und die Kontraktionswelle schreitet nun iiber die
vorher blockierte Zone hinweg. Inzwischen ist die refraktéire Phase der zuerst von
der Kontraktionen betroffenen Muskelpartie abgeklungen, so dafl die Erregung
wieder beantwortet werden kann. Auf diese Weise gelingt es, die Erregung
stundenlang kreisen zu lassen. Diese experimentellen Befunde wurden nun
auch zur Erklirung des Flimmerns herangezogen. Die von irgendeiner Stelle
im Vorhof radidr ausgehenden Kontraktionswellen sollen bei ihrem Weiter-
schreiten von Faser zu Faser auf immer wechselnde Blockstellen stoflen,
dadurch gehemmt und in die Kreisbahn abgedringt werden. Nach Ab-
klingen der Leitungsstérung konnen vorher blockierte Muskelgebiete wieder er-
regt werden und ihre Kontraktion auf Nachbarfasern iibertragen. Auf diese
Weise kann bei stark herabgesetzter refraktdrer Phase und be-
stimmter Geschwindigkeit der Fortleitung der Kontraktionswellen ein
Flimmern entstehen. Nach Garrey spielt die Muskelmasse ebenfalls eine
Rolle insofern, als groBere Muskelstiicke leichter ins Flimmern geraten und
langer im Flimmerzustand verharren als diinne Muskelstreifen. Darauf beruht
es auch, daB das Flimmern der Vorhéfe nicht auf die Kammern iibergeht, da das

! Pfliigers Arch. 200 (1923). 2 Miinch. med. Wschr. 1914.

3 Z. exper. Med. 24 (1921). 4 J. of Physiol. 46 (1913).
5 Amer. J. Physiol. 33 (1914). $ Brit. med. J. 4 (1923).
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schmale a-v Biindel — sehen wir jetzt von der Reizleitungsstérung ganz ab —
schon wegen seines geringen Querschnittes den Ubertritt der Flimmerwellen
hemmt. Nach den Untersuchungen von Lewis und seiner Schule beruht das
Flattern und Flimmern der Vorhéfe ebenfalls auf einer in einer geschlossenen
Kreisbahn ablaufenden Erregung, die die obere und untere Hohlvene um-
greift. Von dieser zentralen Erregungswelle aus gehen zentrifugal tiber
die ganze Vorhofsmuskulatur Erregungen aus, wobei beim Flimmern infolge
der héheren Frequenz die Leitungsstérungen zunehmen, so dafl sowohl die
zentrale Erregungswelle als auch die peripher ausstrahlenden Erregungen gezwun-
gen sind, an zahlreichen Blockstellen vorbei sich ihren Weg zu bahnen. Auch fiir
die Theorie von Lewis sind wesentliche Bedingungen die starke Verkiirzung
der refraktaren Phase und eine Verlangsamung der Reizleitung. De Boer
konnte zeigen, daB das entblutete, also schlecht erndhrte Froschherz schon
durch einen einzigen Induktionsschlag ins Flimmern gebracht werden kann,
wenn nur die elektrische Reizung sofort nach Ablauf der Refraktirphase ein-
setzt. Reizt man spiter, wenn die Refraktirperiode schon einige Zeit voriiber ist,
so erfolgt eine einfache Extrasystole. De Boer glaubt deshalb, daf eine Voraus-
setzung fiir die Entstehung des Flimmerns in dem schlechten metabolen
Zustand des Herzmuskels gelegen sei. Einen weiteren begiinstigenden Faktor
sieht er in dem Gebundensein an die abklingende Phase der Refraktéar-
periode, weil in diesem Stadium des noch ungeniigend erholten Muskels nur ein
Teil, namlich die funktionell schon restituierten Fasern auf den Reiz hin zur
Kontraktion gelangen, ein anderer Teil der noch refraktiren Muskelelemente
erst nach weiter fortgeschrittener Erholung durch die zuerst aktivierten Fasern
in Erregung versetzt wiirden. So kommt es zu einer etappenweisen Aktivierung
der Muskulatur, wodurch infolge des Nebeneinanderseins von kontraktions-
fahigen und refraktiren Muskelfasern ein Kreisen der Erregung ermoglicht
werde (Etappentheorie). De Boer konnte weiterhin zeigen, daff ein Kammer-
flimmern schon durch normale, vom Sinus bzw. Vorhof zugeleitete Reize ausgeldst
werden kann, wenn die erwihnten zwei Bedingungen erfiillt sind, nimlichschlech -
ter Zustand der Kammermuskulatur und Eintreffen der Erregung am Ende
der Refraktiarperiode der Kammern. Die Wenckebachsche Theorie sucht
nach einem diesen Theorien zugrunde liegenden Faktor und sieht ihn in dem
»Energieverbrauch der einzelnen Systole”. Alle Funktionen des Herzens
beanspruchen nach stdrkerer Inanspruchnahme eine lingere Erholungszeit.
Je mehr also der Energievorrat des Herzens erschopft wird, um so ldngere
Zeit braucht das Herz fiir dessen Restitution. Um so ldnger wird auch die
Refraktarperiode dauern. Man wird also auch den umgekehrten Schluf3
ziehen diirfen, daB, je weniger Energie in der Zeiteinheit verbraucht wird, um
so rascher sich auch die Erholung vollzieht. Die Zunahme der Reizfrequenz
bedingt ein Kiirzerwerden der Diastole, damit mufl aber auch die systolische
Kontraktionsdauer kleiner werden. Die kleinstmdglichen Kontraktionen und
somit die hichsten Frequenzgrade entsprechen dem Flimmern. Es ist zuzugeben,
daB entsprechend der Verkiirzung der Systolen auch der Energieverbrauch
der einzelnen Systole abnehmen mufl. Die Folge davon wird aber auch die pro-
portional raschere Ergdnzung des Energievorrates sein. So ,erklirt sich
die verkiirzte Refraktdrphase bei steigender und schlieBlich héchster
Reizfrequenz von selbst”“. So ist nach Wenckebach das spontane ¥Flimmern
bzw. Flattern ,.ein primdrer Zustand kleinster systolischer Funktion (Mikro-
systolie)*“. Dieser Zustand trigt schon auf Grund der zwangsldufigen Verkniipfung
von minimalstem Energieverbrauch mit minimalster Kontraktion
und aduBerst verkiirzter Refraktdrphase die Bedingungen zur dufllerst
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gesteigerten Reizfrequenz in sich. Jede Stelle im Herzen, welche die Be-
dingungen erfiillt zur Entstehung kleinster Systolen und deren Weiterleitung auf
die Umgebung, kann so zum Zentrum eines eigenen frequenten Rhythmus werden.
Die Wenckebachsche Theorie ist also unabhéingig von irgendwelchen For-
derungen einer nomotopen oder polytopen Reizbildung und einer bestimmten
Bewegungsform der Erregung. Darin erblicken wir ihren groBen Wert, um so
mehr noch, als sie das funktionelle Geschehen zu ihrer Grundlage macht. Wir
haben hier nicht die Moglichkeit, auf eine kritische Besprechung der erwihnten
Theorien einzugehen. Das wiirde uns zu weit fithren, um so mehr, als eine ab-
schlieBende Betrachtung dieses Gebietes heute noch gar nicht méglich ist. Wir
sechen aber in der Wenckebachschen Formulierung einen grundlegenden
Fortschritt, der den Weg zeigt, auf dem weiter gearbeitet werden muf.

Von L. Traube wurde zuerst auf eine besondere Form des Arterienpulses
hingewiesen, bei der hohe und niedere Pulswellen miteinander abwechseln und die
letzteren von den vorangehenden hohen Schligen weiter entfernt sind als von den
nichstfolgenden. Er nannte diesen Puls Pulsus alternans!. Spiter wurde
dann das experimentell direkt beobachtete Alternieren des Herzens mit dem
Pulsus alternans zusammengeworfen. Vor allem durch die Arbeiten von Hering?
und von Volhard? wurde dann auf die Notwendigkeit einer Trennung beider
Begriffe hingewiesen. Heute trennen wir den am Herzen selbst beobachteten
Wechselschlag von dem alternierenden Verhalten, das am GefaB-
system nachgewiesen wurde. Klinisch kommen fiir die Bezeichnung Pulsus
alternans nur die Fillungsinderungen des GefaBsystems und deren Folgen
in Frage. Wir wissen heute, da3 Herz alternans und Puls alternans nicht zwan gs-
liufig miteinander verkniipft sind. So kann ein Pulsus alternans vorhanden sein,
ohne daB eine alternierende Herztétigkeit vorliegt. Handelt es sich z. B. um eine
Extrasystolenbildung im Sinne einer kontinuierlichen Bigeminie, wobei die
Extrasystole jedesmal so spit einfallt, daB der Puls infolge der Extraverspi-
tung rechtzeitig oder gar etwas verspitet eintrifft, so finden wir im Pulsbild ein
Alternieren von grofilen und kleinen Pulsen vom Typus des Pulsus alternans,
ohne dafl eine analoge alternierende Herztétigkeit vorliegt. Derartige Fille
wurden von Hering als Pulsus pseudoalternans bezeichnet. Ebenso kann ein
Herzalternans vorhanden sein, ohne daB er am peripheren Puls zum Ausdruck
kommt, vor allem dann, wenn der kleine Herzschlag so kraftlos ist, daf er iiber-
haupt nicht bis zur Peripherie durchdringt. Es fiihrt unter diesen Umsténden der
Herzalternans zu einer Bradykardie. Wir bezeichnen deshalb nach Ausschaltung
dieser differentialdiagnostischen Faktoren auf Grund der Heringschen Unter-
suchungen als Pulsus alternans solche Fille, bei denen der alternierende Puls
auf einer regelmiBigen, aber in ihrer Intensitit wechselnden Titigkeit des Herzens
beruht. Die palpatorische Diagnose ist nicht immer leicht, da sie eine gewisse
Ubung im Fiihlen der Pulsqualititen verlangt. Abgesehen von den graphischen
Darstellungen des Pulses ist die Diagnose am einfachsten bei der Blutdruck-
messung, vor allem nach der Korotkowschen Methode, zu stellen. Bei fallendem
Manschettendruck tritt der Ton der kleineren Welle spéter auf als derjenige des
normalen Schlages. Es gelangt aber der erstere rascher zum Maximum an Laut-
heit, und damit wird der Minimaldruck von der kleineren Welle friiher erreicht
als von dem groeren Pulsschlag. Bei weiterem Abnehmen des Manschetten-
druckes verschwindet dann der Ton des kleineren Pulses zuerst. So charakte-
ristisch das Sphygmogramm die GréBenunterschiede der Pulswellen demonstriert,

! Zusammenfassende Darstellung bei Kisch, Erg. inn. Med. 19 (1921).
2 Prag. med. Wschr. 27 (1902) — Verh. Kongr. inn. Med. 1906/1908.
3 Miinch. med. Wschr. 1905, Nr 13.



454 Die Physiologie und Pathologie des Blutkreislaufes.

so sehr versagt in der Regel das Ekg. beim Menschen. Abgesehen von wenigen
Ausnahmen, bei denen ein Alternieren von R und 7', vor allem von letzterem,
nachgewiesen werden konnte, zeigt in der Regel auch bei ausgesprochenen klini-
schen Fillen das Ekg. keinerlei Verdnderungen.

Experimentell 148t sich Alternans vor allem durch solche Eingriffe erzeugen,
welche die Funktion des Herzens schidigen. Erschépfung des Herzens durch
prolongierte Versuche, Behinderung des Koronarkreislaufes, Dyspnoe und partielle
Abkiihlung gehdren zu solchen Alternans bedingenden Faktoren. Auch Gifte
wéren hier zu erwadhnen, so die Digitalis, Akonitin und Veratrin. Vor allem aber
ist die Glyoxylsdure als Alternans erzeugende Substanz bekannt geworden.
Auch die Erhshung der Schlagfrequenz und in diesem Sinne die Accelerans-
reizung und ebenso die Erhohung des peripheren Widerstandes (Blutdruck-
steigerung) sind unter die auslésenden Faktoren einzureihen. Am freigelegten
Herzen kann das Alternieren des Herzens direkt beobachtet werden. Man sieht,
daB einzelne Teile des Herzens dabei infolge der Kontraktion blaBl werden, wahrend
andere Gebiete, die nicht aktiv sind, rot bleiben, sich sogar vorwélben infolge des
Druckes, den die kontrahierten Teile auf den Inhalt ausiiben. In solchen Fiallen
handelt es sich also um eine alternierende Tdtigkeit einzelner Herzteile
bzw. einzelner Muskelgebiete, um eine partielle Asystolie oder Hypo-
systolie. Beteiligt sich die gesamte Muskulatur an der alternierenden Aktion,
so spricht man von einer totalen alternierenden Systolie. Die Tatsache,
daf der Pulsus alternans klinisch nur bei einem kleinen Teile von Herzkranken
gefunden wird und die oben erwéhnten experimentellen Beobachtungen, da8 Er-
miidung des Herzmuskels und dessen Schidigung durch bestimmte Gifte, Alter-
nans hervorrufen bzw. seine Entstehung begiinstigen, hat zur Aufstellung des
Begriffes einer ,,Alternansbereitschaft’ gefiilhrt. Unter diesen Umstédnden
sollen schon geringfiigige Anderung der Frequenz, UnregelmiBigkeiten der
Schlagfolge (Extrasystolen), Blutdrucksteigerungen u. a. das Auftreten des
Pulsus alternans bedingen konnen. Wir wissen zwar, daf auch das nicht ge-
schadigte Herz bei geniigend starker Stérung der physiologisch aufeinander
eingestellten dynamischen Kreislauffaktoren zu einer alternierenden Aktion ge-
bracht werden kann, aber meist handelt es sich dabei um ein voribergehendes
Alternieren, das mit Abklingen der urséchlichen Stérung verschwindet. Die
,»Alternansbereitschaft*, die sich wohl nicht nur auf eine Schwichung der ino-
tropen, sondern siémtlicher Funktionen des Herzmuskels, wenn auch in gra-
duell verschiedener Weise, bezieht, soll zum Ausdruck bringen, daB ein
derartig geschidigtes Herz nicht nur leichter eine Stérung der Kreislaufdynamik
mit einer alternierenden Tatigkeit beantwortet, sondern auch diese funktionelle
Abweichung linger bzw. dauernd behdlt. Beim Menschen finden wir den
Pulsus alternans vor allem beim arteriellen Hochdruck, sowohl auf der Basis
einer chronischen Nierenerkrankung oder einer Atherosklerose, als auch der
essentiellen Hypertonie, ferner bei Aorten- und Koronarsklerosen und bei stark
erhohter Schlagfrequenz, so z. B. bei der paroxysmalen Tachykardie. Auffallend
ist sein seltenes Vorkommen bei Herzinsuffizienz. Auf das Vorkommen
eines Alternierens der Vorhéfe im Tierexperiment soll hier nur kurz hingewiesen
sein. Wesentlich stérende Folgen fiir den Kreislauf scheint der Pulsus alternans
nicht zu bedingen. Die Prognose des Pulsus alternans, die frither vor allem auf
Grund der Anschauungen Mackenzies! als absolut infaust galt, wird heute
weniger ernst betrachtet. Fir die Beurteilung ist das Grundleiden maB-
gebend. Die gesamte klinische Einschitzung féllt mehr in die Waagschale als

1 Lehrb. d. Herzkrankheiten. Berlin 1910.
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das Symptom des Alternans. Daf sein Vorkommen bei der paroxysmalen Tachy-
kardie keine besondere Bedeutung hat, bedarf keiner weiteren Erorterung.

Eine generell giiltige Erklirung fir die Entstehung des Pulsus alternans
besitzen wir nicht.

Da beim alternierenden Froschherzen deutlich sichtbar ist, daB3 wihrend der
kleineren Systole nur ein Teil der Muskulatur téitig ist, so nahm man an, daf3
zwischen der groflen und kleinen systolischen Kontraktion nur ein gradueller
Unterschied besteht derart, daf bei ersterer sich mehr Muskelfasern an der Aktion
beteiligen. Auch am S#iugetierherzen wurden diese Beobachtungen gemacht,
wobei nur einzelne Herzteile, wie z. B. die Basis, alternieren kénnen oder gar
ein gegensinniges Alternieren einzelner Teile vorhanden sein kann. Man sah
dementsprechend in dieser schon von Gaskell aufgestellten Theorie der par-
tiellen Asystolie bzw. Hyposystolie das Wesen des Pulsus alternans.
Nun hat schon F. B. Hofmann?! darauf hingewiesen, dafi die gréflere Systole
des Pulsus alternans eine lingere Dauer hat als die kleinere Systole. Damit
wird aber die der gréBeren Kontraktion folgende Diastole verkiirzt und damit
auch die Erholungszeit des Herzmuskels verkleinert. Das Umgekehrte ist
nach der kleineren Kontraktion der Fall. F. B. Hofmann hat nun vor allem
auch auf Grund seiner Versuche, dafl durch Vagusreizung das Froschherz zum
Alternieren gebracht werden kann, folgende Vorstellung entwickelt. Bei Ab-
nahme der Kontraktilitdt werden Systole und Diastole verkiirzt. Wird
so durch irgendein Moment, z. B. durch eine plétzliche Frequenzsteigerung, eine
Herzperiode kiirzer, so wird die folgende Ruhepause linger. Das Herz wird
sich bei regelméiBiger Schlagfolge in dieser Zeit auch besser erholen, und damit
wird die nichste Systole gréfler werden und linger dauern. Dadurch wird aber
bei gleichbleibendem Rhythmus die Erholungsphase wieder verkiirzt und damit
die néchste Kontraktion kleiner ausfallen und kiirzer dauern. Auf diese Weise
sollte ein Pulsus alternans auf Grund einer totalen alternierenden Hypo-
systolie zustande kommen. Eine &hnliche Anschauung hat Hermann Straub?
gedullert. Nach ihm tritt auch bei regelméaBigen Zeitintervallen Alternans dann
ein, ,,wenn der zweite Reiz eintritt zu einer Zeit, wo die Erschlaffung nach der
vorhergehenden Kontraktion noch nicht gentigend weit fortgeschritten ist, wenn
der Reiz auf den absteigenden Schenkel der Kontraktionskurve trifft*. Das
wird vor allem bei hoher Frequenz der Fall sein. Und je frither die zweite
Systole in den abfallenden Schenkel der vorhergehenden Systole féllt, um so
kleiner wird sie sein. De Boer sieht das Wesentliche fiir die Entstehung des
Alternans in dem schlechten metabolen Zustand der Muskulatur. Ein
derartig, nicht nur beziiglich seiner Kontraktilitat, sondern auch in seinen iibrigen
Funktionen geschidigtes Herz wird bei jeder Rhythmusinderung ins Alter-
nieren geraten, da der lidierte Muskel in einer lingeren Pause sich besser erholt
und stirker und ldnger kontrahiert als nach einer kiirzeren Diastole. Durch
dieses Wechselspiel von kiirzerer und lingerer Diastole kommt es dann zum
Alternans.

Die Theorie der alternierenden Dynamik von Wenckebach geht von
ganz anderen Gesichtspunkten aus. Das Schlagvolumen ist direkt proportional
der Kammerfiillung und umgekehrt proportional dem Widerstand gegen die
Entleerung der Kammer, also dem zu iiberwindenden Blutdruck. AuBerdem
wird bei Abnahme des Schlagvolumens, infolge zunehmenden peripheren Wider-
standes, die systolische Restblutmenge und damit die diastolische Kammer-
fiillung gréBer werden, vorausgesetzt, daBl der vendse ZufluB gleichbleibt. Die

1 Pfliigers Arch. 84 (1904). 2 Dtsch. Arch. klin. Med. 123 (1917).
Stuber, Klinische Physiologie. III. 30
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grofle Systole des Pulsus alternans findet einen geringen peripheren Widerstand
infolge der schlechten Fiillung des arteriellen Systems durch die vorangegangene
kleinere Systole. So kommt es zu einer grolen und langdauernden Kontraktion.
Dadurch findet die néchste Systole bei gleichbleibendem Rhythmus ein gut
aufgefiilltes Gefallsystem und eine unter hohem Druck stehende Aorta vor.
Die Systole und das Schlagvolumen werden deshalb kleiner ausfallen. Der
Wechsel in den peripheren Widerstinden bedingt also einen Wechsel
in den jeweiligen Fiillungen des Herzens und damit das Alternieren.
Gerade unter den Bedingungen, die beim Menschen leicht zum Alternans fiihren,
finden wir nun solche, die auch das Schlagvolumen und den peripheren Wider-
stand variieren kdnnen. Dazu gehort einerseits die Tachykardie, welche die
Fiillungszeit der Kammern vermindert, und die Hypertonie bzw. Sklerose
andererseits, welche den Aortendruck erhéhen. Keine der erwiahnten Theorien
vermag, wie wir schon eingangs betonten, das Wesen des Alternans restlos zu
erkliren. Auf eine Kritik der einzelnen Anschauungen miissen wir hier ver-
zichten. Es sei diesbeziiglich nochmals auf die eingehende Studie von Kisch
verwiesen. Wir konnen heute nur so viel behaupten, daB der schlechte metabole
Zustand des Herzens, also eine herabgesetzte Leistungsfahigkeit des
Herzmuskels, die sich aber nicht nur auf die Kontraktilitit bezieht, ein
wesentlich bedingendes Moment darstellt. Es driickt sich im Begriff der Alter-
nansdisposition aus. Letztere hat fiir den Menschen ihre Grundlagen in den
erwiahnten pathologischen Zustinden, den verschiedenen Formen der Hyper-
tension, der Aorten- und Koronarsklerose und der paroxysmalen Tachykardie.
In diesen Fillen veranlassen schon geringfiigige Storungen des Herzrhythmus
das Auftreten eines Alternans, wobei es heute noch unentschieden bleibt, welche
der erwihnten Theorien der Dynamik desselben zugrunde liegt.

Bei den verschiedensten pathologischen Zustinden findet man ein Kleiner-
werden oder sogar ein Verschwinden des Radialpulses bei der Einatmung, wih-
rend das Herz regelmiflig weiterschlagt. Dieses Phdnomen wurde zuerst von
Kussmaul als Pulsus paradoxus bezeichnet und als ein diagnostisches
Zeichen einer Mediastino-Perikarditis betrachtet. Nach Wenckebach?! miissen
genetisch drei Formen des Pulsus paradoxus unterschieden werden, und zwar
die extrathorakal bedingte Form, die dynamische Form und die
mechanisch verursachte Form des Pulsus paradoxus?. Bei der extra-
thorakalen Form wird durch abnorme anatomische Verhiltnisse (Thoraxdeformi-
taten, Halsrippe, Narben usw.) beim inspiratorischen Heben des Brustkorbes
die Arteria subclavia zwischen erster Rippe und Klavikula zusammengedriickt.
Durch eine Verianderung der Armlage kann der extrathorakale Pulsus paradoxus
meist sofort beseitigt werden. Dieser extrathorakalen Form kommt nur diffe-
rentialdiagnostische Bedeutung zu.

Zur Erklirung des Zustandekommens des dynamisch bedingten Pulsus para-
doxus sei nochmals kurz an den frither schon eingehend geschilderten EinfluB
der Atmungsdynamik auf den Kreislauf erinnert. Wahrend der Einatmung
wird der negative Druck im Thorax gesteigert, und der elastische Zug der Lungen
auf die Nachbarorgane nimmt zu. Wegen der Unnachgiebigkeit der Rippen
und der starken Gegenwirkung der méchtigen Zwerchfellmuskulatur wirkt das
zuletzt erwihnte Moment besonders auf das Herz und die GefiBe ein. So
kommt es wihrend der Inspiration zu einer Ansaugung von Blut aus den Venen
in das Herz und einer Blutstauung im Herzen und den erweiterten Lungen-

1 Z. klin. Med. 71 (1910).
2 Zusammenfassende Darstellung bei van der Mandele, Studien zum Problem des
Pulsus Paradoxus. Wien: Julius Springer 1925.
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gefallen. Wir finden dementsprechend wahrend dieser Hemmungsphase eine
Abnahme des Schlagvolumens, eine geringere Fiillung des arteriellen
Systems, ein Sinken des Blutdruckes und eine stirkere Entleerung der herz-
nahen Venen in das rechte Herz. Bei der Ausatmung muB das Umgekehrte
eintreten, namlich: Zunahme des Schlagvolumens, stéarkere Fillung des
arteriellen Systems, Steigen des Blutdruckes, langsames AbflieBen des Blutes
aus den groflen Venen zum rechten Herzen. Bei gesunden Individuen und
ruhiger Atmung sind diese Folgen der Atmung auf den Kreislauf zu wenig aus-
gepriagt, um nachgewiesen werden zu konnen. Unter bestimmten Bedingungen
konnen sie aber in Erscheinung treten. Dazu gehéren: forcierte maximale Ein-
atmung, wodurch es zu plotzlichen Druckschwankungen im Thorax kommt,
ferner behinderter Luftzutritt zu den Lungen. So wurde der dynamische Pulsus
paradoxus von Carl Gerhardt! im Kruppanfall bei Kindern beschrieben und
als Indikation zur Tracheotomie betrachtet. Die Behinderung des Luftzutrittes
verstarkt in diesen Fillen die obenerwihnten inspiratorischen Einfliisse auf den
Kreislauf. In dhnlicher Weise, ndmlich durch Verkleinerung der respirierenden
Oberflache, kénnen auch grofle pleuritische Exsudate, Tumoren u. a. zum dyna-
mischen Pulsus paradoxus fithren. Schliefllich kann eine Atonie des Herzens
und der Aortenwand, infolge zu groBer Nachgiebigkeit ihrer Wandungen, dieses
dynamische Pulsphénomen bedingen. Die Bedeutung dieser dynamischen Form
liegt ebenfalls vorwiegend auf differentialdiagnostischem Gebiete. Der dritten
Form, dem mechanisch bedingten Pulsus paradoxus, kommt groferes klinisches
Interesse zu. Nach Wenckebach kommt der mechanische Pulsus paradoxus
besonders in solchen Féllen von mechanischer Behinderung der Herz-
tatigkeit vor, ,bei welchen die Atmung die Arbeitsbedingungen fiir das Herz
noch ungiinstiger gestaltet oder das Zustrémen von Blut in den Thorax be-
hindert”. Es ist deshalb verstidndlich, daB wir ihn am haufigsten bei der ad-
hésiven Mediastino-Perikarditis finden. In solchen Fillen ist das Herz von
schwieligen Prozessen vollkommen ummauert. Es ist nicht nur mit Pleura,
Lunge und Zwerchfell verwachsen, sondern auch vorne mit der Brustwand und
hinten mit der Wirbelsdule mittels dicker mediastinaler Schwielen verlétet.
Systole und Diastole sind maximal behindert, die Fiillung des arteriellen Kreis-
laufes ist ungeniigend, und es besteht eine starke Stauung im vendsen System.
Die Atmung ist duBlerst oberflichlich, oft schwellen die Halsvenen im Gegen-
satz zur Norm inspiratorisch an (Friedreich), der Puls wird in dieser Atem-
phase kleiner, im Exspirium nimmt er an Gréfle wieder zu. Jede Einatmung
erschwert weiterhin die Aktion eines derartig von massigen Verwachsungen all-
seitig umschniirten Herzens. So wird in derartigen Féllen die -Atmung zum
Gegenteil von der Norm, sie wirkt kreislauferschwerend. Der Pulsus paradoxus
ist aber nicht, wie Kussmaul glaubte, ein sicheres Zeichen einer Mediastino-
Perikarditis. Wir finden ihn vielmehr nur in solchen Fillen, wo es zu einer
ausgedehnten Adhésion an die vordere Brustwand gekommen ist und meist
eine Indikation fiir die Brauersche Kardiolyse besteht. Der Wenckebach-
schen Definition entsprechend wird er iiberhaupt dann zu erwarten sein, wenn
die mechanische Behinderung des Herzens stark ausgepridgt ist. Das kénnen
nach Wenckebach auch ausgedehnte Verwachsungen mit Pleura und Zwerch-
fell sein, wodurch inspiratorisch eine Bewegungserschwerung des Herzens selbst
oder eine Behinderung der Blutstrémung in den grofBlen herznahen Gefiflen
hervorgerufen wird, und ebenso Fille von Enteroptose mit besonders ausge-
sprochenem Zwerchfelltiefstand, bei denen das Herz durch die inspiratorisch weg-
fallende Zwerchfellunterlage in seiner Beweglichkeit wesentlich eingeschrinkt wird.
1 Zit. nach Wenckebach.

30*



458 Die Physiologie und Pathologie des Blutkreislaufes.

Die kardiale Dyspnoe und das Asthma cardiale.

Zu den regelmifBigsten und zumeist am friihesten einsetzenden Symptomen
bei Herzkrankheiten zéhlt die Kurzatmigkeit, die Dyspnoe. Als klinisches Sym-
ptom ist die Dyspnoe vieldeutig, und dementsprechend sind auch ihre Ursachen
mannigfaltig. Hier soll uns nur die rein kardiale Form der Dyspnoe be-
schaftigen. Die modernen Methoden der Respirations- und Blutgasanalysen
haben uns wichtige Aufschliisse iiber das Zustandekommen der kardialen Dyspnoe
gebracht. Sie lehrten uns aber auch die Kompliziertheit dieses Problems kennen,
und es erscheint fraglich, ob iiberhaupt eine einheitliche genetische Betrachtung
des Asthma cardiale mdglich sein wird. Es ist eine alte klinische Erfahrung, da83
Kranke mit Mitralfehlern haufiger und stidrker von Dyspnoe befallen werden,
als solche mit Aortenfehlern. Da gerade bei Lésionen der Mitralklappen Stérungen
im Lungenkreislauf besonders leicht eintreten, so wurden Anderungen des
Gasaustausches in den Lungen vorwiegend fiir die Entstehung der kardialen
Dyspnoe verantwortlich gemacht. Traube sah in der Verkleinerung der At-
mungsflache, durch die infolge der Stauung ins Lumen der Alveolen weit vor-
springenden Kapillaren, das ursichliche Moment. Die Arterialisierung sollte da-
durch mangelhaft erfolgen. Von Basch kam zu einer entgegenstehenden An-
schauung. Nach ihm sollten die gestauten Kapillaren den Raum der Alveolen
nicht verkleinern, sondern dadurch, da8 sie infolge der iiberméfBigen Blutfiille
gestreckt werden, eher eine Erweiterung der Alveolen hervorrufen und so zu
einer ,,Lungenschwellung‘ fithren, die ein Tiefertreten des Zwerchfells und eine
verminderte respiratorische Verschieblichkeit bedingt. Diese Volumzunahme be-
wirkt weiter einen Verlust an Dehnbarkeit, eine ,,Lungenstarre”. Lungen-
schwellung und Lungenstarre sind fiir v. Basch die beiden Faktoren, die
die Arterialisierung des Blutes vermindern und so die Dyspnoe verursachen.
Zunichst kann durch eine forcierte Atmung unter Zuhilfenahme der auxilidren
Atemmuskulatur eine gewisse Kompensation eintreten. Sind jedoch Lungen-
schwellung und Lungenstarre weit genug vorgeschritten, so bleibt trotz an-
gestrengter Atmung der Nutzeffekt derselben ungeniigend. Die Lehre von
v. Basch wurde zunéchst lebhaft bestritten. In neuerer Zeit wurde sie jedoch
zum Teil bestdtigt. Wenn auch eine Lungenschwellung nicht nachgewiesen
werden konnte, so kann heute doch kein Zweifel mehr bestehen, dafl die Lungen-
starre v.Baschs ein wesentliches Moment in der Genese der kardialen
Dyspnoe bedeutet.

Erinnern wir zunéchst, bevor wir in der Besprechung der Genese der kardialen
Dyspnoe weiterfahren, kurz an einige grundlegende Tatsachen der Atmungs-
physiologie. Das Atemzentrum besitzt wie das Herz eine automatische
Rhythmizitdt. Die Funktionsreize werden dem Atemzentrum auf dem Blut-
wege zugefithrt. Es ist bestimmten Anderungen in der Blutzusammensetzung
gegeniiber duBerst empfindlich, und seine Féhigkeit regulativer Anpassung ist
grofl. Vor allem ist die Kohlensdure ein méchtiges Stimulans. Schon eine
ganz geringe Zunahme der Kohlenséure in der Alveolarluft bedingt eine intensive
Ventilationssteigerung. Dabei scheint das Maligebende weniger die Vermehrung
der Kohlensidure an sich zu sein, als nach der Theorie von Winterstein die
Zunahme der Wasserstoffionenkonzentration. In diesem Sinne kann
auch Sauerstoffmangel atmungserregend wirken, da ein Zuwenig an Sauer-
stoff eine ungeniigende Verbrennung von Stoffwechselprodukten und damit
eine Blutsduerung verursacht. Man hat diese Form der Dyspnoe, welche
infolge einer Blutazidosis zu einer Reizung des Atmungszentrums fiihrt, als
shéimatogene Dyspnoe‘ bezeichnet. Wir finden sie vor allem bei schweren
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Diabetikern und bei der Urdmie. Ausschlaggebend fiir die Entstehung der
kardialen Dyspnoe diirfte sie wohl kaum sein. Wenn bei Herzfehlern eine renale
Komponente hinzukommt, dann kann dieser Faktor jedoch unterstiitzend mit-
spielen. Die neuen Untersuchungen Eppingers iiber Stoffwechselstérungen in
der Peripherie bei schweren Dekompensationen — wir werden auf diese inter-
essanten Ergebnisse bei der Herzinsuffizienz noch genauer zu sprechen kommen —
lassen die Mitbeteiligung dieser himatogenen Stimulation des Atemzentrums
auch in solchen Fillen wahrscheinlich erscheinen. Weiterhin nimmt man an,
daBl auch lokal begrenzte Stoffwechselstérungen imn Gebiete des Atemzentrums,
vor allem auf dem Boden von Zirkulationsstérungen, z. B. GefaBspasmen, zu
einer Gewebssduerung und damit zu einer gesteigerten Atmung fithren kénnen.
So erklart man sich die hiufige Dyspnoe bei Hypertonikern. Romberg spricht
in solchen Fillen von einer renalen, Hermann Straub sehr treffend von einer
zerebralen Dyspnoe. Als urséichliches Moment der kardialen Dyspnoe diirfte
diese Form wohl kaum in Frage kommen. Schliellich wére noch die pulmonale
Form der Dyspnoe im Sinne von Hermann Straub zu erwihnen, deren
Ursache in Stérungen der Lungenventilation selbst gelegen ist. Sie spielt fiir
das hier in Frage stehende Symptom eine wesentliche dtiologische Rolle.
Sie ist, was keiner weiteren Begriindung bedarf, soweit es sich dabei um eine
Anschoppung von Kohlensdure handelt, von der himatogenen Form nicht
streng abzutrennen. Es ist aber moglich, dafl, wie das von Eppinger! ver-
mutet wird, das Atemzentrum auch ohne himatogene Vermittlung von der
Lunge aus reflektorisch angeregt werden kann. Sichere Beweise fiir einen
derartigen Reflex haben wir allerdings zur Zeit nicht.

Sehr wertvolle Untersuchungen liegen nun iiber die Atemmechanik bei Herz-
kranken vor allem von Siebeck? vor. Bekanntermaflen kann an eine gewohn-
liche ruhige Exspiration noch eine stidrkere Ausatmung angeschlossen werden.
Das bei letzterer herausbeforderte Luftquantum bezeichnet man als Reserve-
luft. Auch die gewdhnliche Inspiration kann durch eine noch stérkere Ein-
atmung vervollstindigt werden. Das dadurch gewonnene Mehr an Einatmungs-
luft bezeichnet man als Komplementéarluft, wihrend die von maximaler
Inspiration bis zu maximaler Exspiration bewegte Luftmenge die Vitalkapazi-
tat umfaBlt. Die in der Zeiteinheit geatmete Luftmenge nennt man die Atem-
gréBe. Siebeck hat nun gezeigt, daBl bei Herzkranken die Atemfrequenz
und damit die AtemgréBe gegeniiber dem Gesunden erheblich vermehrt,
wihrend die Vitalkapazitdt stark vermindert ist. AuBerdem konnte Sie-
beck nachweisen — wegen der Details miissen wir auf die Originalarbeiten®
verweisen, — daf} bei Herzkranken der Nutzeffekt der Atmung herabgesetzt
ist, die Ventilation ist schlechter, und die Durchmischung der Luft in den
Alveolen ist weniger gleichmédBig als bei Gesunden. Gerade das letztere
Moment 1a6t vermuten, daB in den Bezirken der Lunge, in denen die Ventila-
tion eine ungeniigende ist, auch die Arterialisation des Blutes notleidet. Die
gasanalytischen Untersuchungen des mit der Hiirterschen Arterienpunktion
gewonnenen Blutes ergaben nun, dafl bei Herzkranken die O,-Sittigung keine
wesentliche Abweichung von der Norm zeigt, daBl aber die Kohlensédure-
spannung des arteriellen Blutes erhoht ist. Es ist allerdings, wie Siebeck
mit Recht hervorhebt, zu bemerken, daB3, wenn bei der Vornahme der Punktion
Schmerzreaktionen nicht ausgeschaltet wurden, Fehlerquellen sich leicht ein-
schleichen kénnen, da Schmerz die Atmung beeinflut und dadurch leicht Ver-
schiebungen der arteriellen Kohlenséurespannung hervorgerufen werden kénnen.

1 Uber das Asthma cardiale. Berlin 1924. 2 Klin. Wschr. 1929, Nr 46.
3 Dtsch. Arch. klin. Med. 100 (1910); 102 (1911); 107 (1912); 111 (1913).
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Es ist in dieser Hinsicht beachtenswert, daB in den Versuchen Eppingers,
in denen jede Schmerzempfindung vermieden wurde, wesentliche Anderungen
der CO,-Spannung im Arterienblut nicht nachgewiesen werden konnten. Ein
abschlieBendes Urteil ist heute in dieser Frage noch nicht méglich. Die viel-
fachen Widerspriiche in den Ergebnissen einzelner Autoren sind zum Teil in
den Schwierigkeiten gelegen, mit denen die Methoden bei schwerkranken dys-
pnoischen Menschen zu kdmpfen haben, um so mehr, als diese Methoden eine
gewisse Schulungs- und Adaptationsmoglichkeit der Kranken in technischer Hin-
sicht verlangen, wobei dementsprechend individuelle Momente mitspielen. Die
verschiedenen Ergebnisse sind deshalb oft schwer miteinander vergleichbar.
Nimmt man aber eine vermehrte CO,-Spannung des arteriellen Blutes als er-
wiesen an — und die Resultate zuverlissiger Untersuchungen sprechen dafiir —,
so wire darin die Ursache fiir die Zunahme der Atemgro68e bei Herzkranken
gelegen. Es wiirde also die Lungenstarre hervorgerufen durch die Stauung
im kleinen Kreislauf, die ungleichméBige und ungeniigende Ventilation in
den Alveolen und dadurch eine mangelnde Arterialisation des Blutes bedingen.
Auf diese Weise kommt es zu einer erh6hten Kohlensdurespannung im
arteriellen Blut, die nun die kardiale Dyspnoe, die Atemnot der Herzkranken,
erzwingt. Die Lungenstarre selbst ist auf ein Nachlassen der Kraft des linken
Ventrikels zuriickzufithren. Héaufig sehen wir die Atemnot anfallsweise auf-
treten. Meist handelt es sich dabei nicht um Klappenfehler mit Stauungs-
erscheinungen von seiten des rechten Herzens, vielfach sind es Lésionen der
Aortenklappen, oder es liegt diesen Anfillen eine der verschiedenen Formen
des arteriellen Hochdruckes bzw. der Atherosklerose zugrunde. Charakte-
ristisch fiir diese anfallsweise auftretende Atemnot ist im Vergleich zu dhnlichen
Zustinden bei Angina pectoris, daB# sie ohne Schmerzen einhergeht. Wir
sprechen in solchen Fillen von einem Asthma cardiale. Es tritt, wie gesagt,
ganz plétzlich oft wihrend der Nacht und vor allem in den ersten Stunden des
Schlafes auf. Auch psychische Erregungen, korperliche Belastung oder gréfere,
besonders eiweiBreiche Mahlzeiten kénnen solche Anfille auslosen. Das klinische
Bild des Anfalles mit seinen dufBlerst qualvollen und bedrohlichen Symptomen
setzen wir hier als bekannt voraus. In schweren Féllen zeigen sich fast immer
die Zeichen eines Lungenddems. Auch hier sah man das urséchliche Moment
in einer plétzlichen Erlahmung des linken Ventrikels. Von Eppinger und
seinen Mitarbeitern! wurden nun grundlegende Untersuchungen mitgeteilt, die
der Auslésung des Anfalles beim Asthma cardiale eine voéllig neue Deutung
geben. Es konnte nachgewiesen werden, daB beim Asthma cardiale die Blut-
geschwindigkeit zur Zeit des Anfalles betrichtlich erhoht ist. Infolgedessen
strémt dem Herzen zuviel Blut zu, die Minutenvolumina wachsen und das
Herz ist nicht mehr imstande, diese Mehrarbeit zu leisten. So fithrt die pri-
mire Beteiligung des peripheren Kreislaufes zu einer Insuffizienz des linken
Ventrikels. Und dhnlich, wie bei einem Versagen des rechten Herzens die Leber,
ob aktiv oder passiv, moge dahingestellt sein, groBe Blutmengen zuriickhalten
und so zu einer gewissen Entlastung des rechten Ventrikels beitragen kann, so
sehen wir beim Asthma cardiale die groBen Minutenvolumina, die der linke
Ventrikel nicht mehr auswerfen kann, in den ,,Stauweiher“ des groflen kapil-
laren Gebietes der Lunge sich entleeren. Auch diejenigen Einfliisse, die hiufig
das Asthma cardiale auslosen, wie psychische Erregung und Nahrungszufuhr,
steigern das Minutenvolumen. Kompliziertere Verhéltnisse diirften fiir das Auf-
treten des Anfalles wihrend des Schlafes in Frage kommen. Hier st68t die Er-
klirung noch auf Schwierigkeiten. Interessant sind die plethysmographischen
1 Uber das Asthma cardiale. Berlin 1924.
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Kurven Eppingers von einem Falle mit Schideldefekt, die zeigen, da8 gerade
wihrend der ersten Schlafstunden ein GroBerwerden der Gehirnpulse auftritt.
Es ist weiterhin bekannt, dal in dieser Zeit eine Bradykardie auftritt und auch
der maximale Blutdruck! am starksten abféllt und nach Eppinger der Grund-
umsatz seinen niedrigsten Wert erreicht. Diese Tatsachen lehren doch, daB
gerade in den fiir den néchtlichen Anfall giinstigsten Zeiten, vor allem in
der peripheren Zirkulation, wesentliche Umstellungen eintreten. Eppinger
weist auch noch auf die Moglichkeit hin, dafl die antagonistische Innervation
von Vagus-Sympathikus vielleicht wéhrend der Nacht grofere Schwankungen
zeige, vor allem im Sinne eines Nachlassens des Sympathikus, wodurch
der Tonus des Herzmuskels schwéacher werden kénnte. Eine sichere Erklarung
des Zustandekommens der nachtlichen Anfille ist damit noch nicht gegeben.
Zweifelsohne mufl aber den Untersuchungen Eppingers das groBe Verdienst
zugeschrieben werden, die ,Mitbeteiligung*‘ des peripheren Kreislaufes in der
Genese des Asthma cardiale zum ersten Male einwandfrei erwiesen zu haben.
Diese Untersuchungen geben uns auch das Verstandnis fiir den meist giinstigen
therapeutischen Effekt des Morphiums und des Abbindens der Glieder beim
kardialen Asthma. Beide Eingriffe setzen das Minutenvolumen und die Blut-
stromungsgeschwindigkeit wesentlich herab. Daf} als weiterer und sehr wesent-
licher Faktor fiir die Entstehung des kardialen Asthmas die Annahme einer
Schwiche des linken Ventrikels nicht entbehrt werden kann, ist selbstverstand-
lich und wird auch von Eppinger besonders betont.

Wir miissen nun noch kurz auf einen klinischen Begriff zu sprechen kommen,
der besonders, wenn eine Herzinsuffizienz hinzutritt, mit dem Asthma cardiale
verbunden sein kann, ndmlich die Angina pectoris?. Es handelt sich dabei
um Anfille von Schmerzen in der Herzgegend, die noch in andere Gebiete,
wie Arme, Schultern, Kopf, Riicken usw., ausstrahlen kénnen und die mit einem
intensiven Angst- und Beklemmungsgefiihl verbunden sind, in unkomplizierten
Fillen aber eine Atemnot vermissen lassen. Die Angina pectoris tritt meist
in den hoheren Lebensaltern auf und befdllt Manner héufiger als Frauen. Eine
gewisse Labilitdt des Nervensystems scheint das Auftreten der Anfille zu
begiinstigen. Angehérige der intellektuellen und der wohlhabenderen Kreise
stellen das Hauptkontingent. Menschen, die ein unruhevolles, nervenaufpeit-
schendes Leben fithren, finden wir vielfach darunter. Ob eine familidre Kompo-
nente mitspielt, ist unsicher. Das héufige Vorkommen der Angina pectoris bei
Juden spricht fir derartige dispositionelle- Momente. Die anatomischen
Grundlagen der Angina pectoris sind mannigfaltig. Am héiufigsten sind athero-
sklerotische Verdnderungen der Kranzarterien, wodurch beide Hauptstamme
oder einzelne Zweige derselben in beliebigen Abschnitten ihres Verlaufes verengt
oder einzelne Aste gar véllig thrombosiert sein konnen. Es gibt aber auch Fille
von Angina pectoris ohne Koronarsklerose, und umgekehrt fithrt nicht jede
Koronarsklerose zu einer Angina pectoris. Auch bei Aortenfehlern, aber tast
nie bei Mitralvitien, finden wir die Angina pectoris. Die Lues spielt dtiologisch
eine Rolle, vor allem in Form der luetischen Aortitis. Auch Aortensklerosen
konnen mit einer Angina pectoris einhergehen. Vielfach greifen diese Verinde-
rungen erklirlicherweise auf die Abgangsstellen der Koronarien iiber. Aber
auch fiir diese Fille trifft das von der Koronarsklerose Gesagte noch in héherem

1 Katsch u. Pausdorf, Miinch. med. Wschr. 1922.

2 Edens, Die Krankheiten des Herzens und der Gefafle. Berlin 1929. — Kohn, Erg.
Med. 1926, Nr 9. — Kiilbs, Handb. d. inn. Med. Bd. IT1. Berlin 1928. — Morawitz,
Dtsch. med. Wschr. 1929, Nr 48. — Romberg, Lehrb. d. Krankh. d. Herzens u. d. Blut-
gefaBe. Stuttgart 1925.
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MaBe zu. Die Aortenverinderungen brauchen nicht zur Angina pectoris zu
fiihren, und oft findet sich letztere ohne die ersteren. Ebenso schwankend sind
die Befunde am Herzmuskel selbst. Haufig zeigt sich bei Angina pectoris eine
Blutdrucksteigerung, so daB ein bedingender Faktor darin gelegen sein mag.
Keineswegs ist aber das Vorhandensein einer arteriellen Hypertension die Regel.
Die anatomischen Befunde, als ursidchliche Momente, sind also keineswegs ein-
heitlich. Die verschiedensten Erkrankungen der Zirkulationsorgane, wie Athero-
sklerose, Hypertonie, Klappenfehler und Herzmuskelerkrankungen, wobei aller-
dings die Sklerose und Lues der Kranzarterien und der Aorta im Vordergrund
stehen, kénnen zu einer Angina pectoris fithren. Dabei scheinen noch weitere
dispositionellen Momente, wie Stoffwechselstérungen, z. B. Fettsucht, ferner
leichte nervése Erregbarkeit und von toxischen Faktoren im besonderen der
Nikotinabusus hinzuzukommen. Auch die Momente, welche den Anfall direkt
auslosen kénnen, sind mannigfaltig. Oft sind es psychische Erregungen oder
korperliche Belastungen, vielfach auch Kéltereize, oder der Anfall tritt
nach einer reichlichen Mahlzeit oder in den ersten Stunden_des Schlafes
ein. Ist es iiberhaupt moglich, aus dem wechselvollen Bilde anatomischer Grund-
lagen dispositioneller und auslosender Faktoren eine gemeinsame Grundlage fiir
die Genese der Angina pectoris herauszuschélen? Mit groBler Wahrscheinlich-
keit diirfte das doch der Fall sein. Der Erklirung am zugénglichsten sind die
Fille, in denen ein thrombotischer Verschlul mehr oder weniger grofle Gebiete
des Koronarkreislaufes plétzlich ausschaltet. Aber auch in den iibrigen Fillen
finden sich, wie schon betont, in der Mehrzahl anatomische Verinderungen in
den Koronargefdfen oder doch, wie so haufig bei der Aortitis, wenigstens Ver-
engerungen ihrer Ostien. Man wird also in diesen Fillen mit Recht Zirkula-
tionsstérungen im Koronarkreislauf annehmen diirfen. Aber zweifels-
ohne mufB} noch ein weiteres Moment hinzukommen, um den vor allem durch
seinen Schmerz charakterisierten Anfall bei Angina pectoris verstdndlich zu
machen. Und in dieser Hinsicht dachte man an ein funktionelles Moment,
nimlich an einen GefdBkrampf. Letzterer wurde auch in solchen Fillen, in
denen die Koronargefifle intakt waren, fiir den Anfall verantwortlich gemacht.
DaB arterielle Krampfzustinde mit intensiven Schmerzen einhergehen, ist eine
bekannte Tatsache, und zwar werden die Schmerzen durch eine Reizung der in
der Adventitia der GefiBe verlaufenden sensiblen Nervenfasern hervor-
gerufen. Alle Einwirkungen, die zu einer Irritation dieser Nerven fithren, werden
also Schmerzen auslésen kénnen. Das kénnen GefaBkriampfe sein, aber ebenso
auch entziindliche Verdnderungen, die bis zur Adventitia vordringen, oder Deh-
nungen der GefiBwand, z. B. bei starker Erh6hung des Blutdrucks, oder Kom-
pression des Gefdfles, ebenso chemisch reizende Substanzen u.a. Wir kennen
solche schmerzhafte Arterienkrampfe in den verschiedensten Gefdfgebieten, es
sei nur an das intermittierende Hinken von Erb bei Zirkulationsstérungen der
Extremitétenarterien erinnert. In diesem Sinne spricht Bittorf auch bei der
Angina pectoris von einer Dyspraxia cordis intermittens. Wir wissen auch, daf3
anatomische Verdnderungen der Gefife, besonders im Beginn, eine Neigung
zu GefaBspasmen bedingen. Derartige Gefdlle reagieren schon auf gering-
fiigige mechanische, nervése, toxische u. a. Reize mit Spasmen. Man kénnte
sich auf diese Weise das Zustandekommen eines Anfalles von Angina pectoris
im Hinblick auf die obenerwihnten veranlassenden Momente sehr wohl erklédren.
Ob jedoch ein rein funktionell bedingter GefdBkrampf der Koronarien ohne
anatomisches Substrat als Grundlage einer Angina pectoris vasomotoria vor-
kommt, erscheint fraglich. Zum mindesten diirfte eine derartig rein vasomoto-
rische Form &ulerst selten sein. Die bei der Angina pectoris auftretenden
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Schmerzirritationen in vom Herzen entfernten Kérpergebieten sind reflektorische
Reizerscheinungen, die vom Herzen aus auf verschiedenen Bahnen iiber das
Ganglion stellatum teils direkt, teils iiber den Grenzstrang zu den Riickenmarks-
zentren fithren; auflerdem gehen aber auch noch Fasern im Vagus, die unter
Umgehung des Ganglion stellatum zum Halssympathikus ziehen.

Wir sehen also mit Edens die Ursache der Angina pectoris in einer Reizung
der adventitiellen Nerven der Koronarien. Diese Reizung diirfte meist
durch einen Spasmus der Kranzarterien hervorgerufen sein, wobei meist
anatomische Verinderungen der letzteren ursichlich mitspielen. Es soll nicht
unerwihnt bleiben, daB auch noch andere Ursachen fiir die Pathogenese der
Angina pectoris herangezogen worden sind. So dachte man an Verdnderungen
des Herzmuskels selbst, im besonderen an Dilatationen, krampfartige Kon-
traktionen und Stoffwechselstérungen desselben mit Bildung chemisch reizender
Stoffe. Derartige Annahmen erscheinen mir aber nach dem vorliegenden Material
wenig begriindet zu sein. Andere Forscher erblickten wieder das &tiologische
Moment in krankhaften Veréinderungen der Aorta und identifizierten den Schmerz
der Angina pectoris mit der Aortalgie. Es ist auch gar keine ¥rage, daf} ana-
tomische Lisionen der Aorta, vor allem die luetische Aortitis, mit Schmerzen
einhergehen kénnen. Aber das klinische Bild der Angina pectoris ist ein wesent-
lich anderes, abgesehen davon, daB geniigend Fille von Angina pectoris bekannt
sind, bei denen die Aorta véllig intakt war. Wir glauben deshalb, daf3 die oben
gegebene Definition des Wesens der Angina pectoris im Sinne von Edens den
pathologisch-anatomischen und klinischen Tatsachen am besten gerecht wird.

Die Kreislaufinsuffizienz.

Das Versagen des Kreislaufes in seinem voll ausgepridgten klinischen Bilde
1i8t unschwer die Erschopfung des Herzmuskels, seine ungeniigende
Leistungsfihigkeit, als zentrales Geschehen erkennen. Dabei kann dieses
Nachlassen der Herztéitigkeit durch die verschiedensten Faktoren ausgeldst sein,
so durch Schidigung des Muskels infolge der Einwirkung toxischer Substanzen
im Sinne einer Myokarditis bei infektiésen Erkrankungen, ferner durch Er-
nihrungsstérungen bei Verengerungen der Koronarien, oder wie so héufig durch
dauernde Uberbelastung des Muskels, z. B. bei Klappenfehlern, ferner bei Er-
héhung des peripheren Widerstandes infolge arterieller Hypertension in ihren
pathogenetisch verschiedenen Formen. Auch die Fettdurchwachsung des Herz-
muskels, das MiBverhiltnis von Koérpermasse und Muskulatur beim Fettleibigen,
und starker koérperlicher Verfall (Kachexie), kénnen die Veranlassung zu einer
Kreislaufschwiiche werden, ebenso die mannigfaltigsten, extrakardial sich ab-
spielenden Prozesse, z. B. pleuritische Exsudate, Pneumothorax, Emphysem u. a.,
deren vollstandige Aufzéhlung hier iibergangen werden kann.

Das klinische Symptomenbild der schweren Kreislaufdekompensation ist
diagnostisch in der Regel leicht faBbar. Wir stoflen aber so haufig auf Schwierig-
keiten, wenn wir nach dem eigentlichen Grunde der Dekompensation fragen.
Auch wenn wir einen Klappenfehler feststellen konnen, so ist damit iiber die
Ursache des Versagens des Herzmuskels noch nichts ausgesagt. Und — sehen
wir jetzt von den Fillen von rezidivierender Endokarditis ab — wie so oft ist
der klinische Befund am Herzen nahezu negativ, und nur die Symptome
der Kreislaufschwiche weisen uns auf ein Nachlassen der Herzkraft hin. Und
ebenso hiufig stehen wir vor der Tatsache, daB die oft lange mit Erfolg durch-
gefithrte Digitalisbehandlung plotzlich versagt, ohne daBl wir eine Begriindung
dafiir geben konnen. In allen diesen Fillen geben uns unsere klinischen Methoden
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keinerlei Aufschluf iiber den letzten Grund, der zur Erlahmung des Herzmuskels
fithrt, und wir sind erstaunt, daB selbst eine so empfindliche Methode wie die
Elektrokardiographie uns so oft unter diesen Umstédnden normale Kurven liefert.
Reizbildung und Reizleitung scheinen also in solchen Fillen vielfach normal
abzulaufen trotz vorhandener Dekompensation. Ja selbst das nach klinischen
Zeichen eben abgestorbene Herz kann noch ein richtiges Elektrokardiogramm
geben. Wenckebach hebt deshalb mit Recht sehr nachdriicklich hervor, daf3
bei dem Suchen nach den verschiedenen urséchlichen Faktoren der Herzschwiche
es unbedingt erforderlich ist, ,,die Funktion der Faserverkiirzung klar zu trennen
von den iibrigen LebensduBerungen des Herzmuskels”“. Die kontraktile Funk-
tion des Herzens ist nur insoweit von den iibrigen Funktionen abhingig, als
sie den Reiz zu ihrer Auslésung bendétigt. Sie kann aber von sich aus erldschen,
ohne daB dabei die iibrigen Funktionen unbedingt mitbetroffen sein miissen.
Diese zentral vom Herzen ausgehende, in vielen Fillen recht wenig befriedigende
pathogenetische Betrachtungsweise der Herzschwiche hat dazu gefithrt, im
Rahmen einer funktionellen Zusammenfassung von Herz und Kreislauf die
urséchlichen Faktoren der Kreislaufdekompensation in einer Stérung der peri-
pheren Zirkulation zu suchen. DaB es eine primér periphere Kreislaufschwéche
mit sekundérer Beteiligung des Herzens gibt, steht aufler Frage. Wir wissen
es seit den grundlegenden Untersuchungen Rombergs und seiner Mitarbeiter.
Diese Frage hat sich aber in neuester Zeit insofern pathogenetisch verschoben,
als nicht nur die Stérung himodynamischer Faktoren von der Peripherie aus
urséichlich im Vordergrunde steht, sondern, nach der nun sichergestellten Selb-
standigkeit des Kapillargebietes, funktionelle Lasionen des Gewebestoffwechsels
in ihrer Einwirkung auf die periphere Zirkulation, und damit auch bedingend
fir die Kreislaufschwéche, immer mehr in den Vordergrund riicken. Und schon
ist die Frage aufgetaucht, ob man iiberhaupt noch berechtigt sei, von einer
Herzschwiche als solcher zu sprechen. Das gibt uns die Veranlassung, zunéchst
nachzuforschen, ob bei einem Versagen des Herzens, sei es, daB} es sich um eine
chronisch verlaufende Kreislaufdekompensation oder um ein akutes Nachlassen
der Kreislauffunktion, z. B. im Verlaufe infektioser Prozesse, handelt, patho-
logisch-anatomische Verdnderungen bestimmter Art feststellbar sind, die die
Erlahmung des Herzmuskels erklaren konnten. Am sinnfélligsten liegen die
Verhéltnisse bei einem plétzlichen thrombotischen Verschlufl der Koronar-
arterien, wenn der Stamm oder ein groferer Ast derselben davon betroffen wird.
Die dadurch hervorgerufene Nekrose weiter Bezirke des Herzmuskels kann
bestimmt zu einer akuten Herzinsuffizienz fiihren. Thrombosierungen kleinerer
Aste mit Schwielenbildungen im Herzmuskel sehen wir jedoch gar nicht selten
in mensa pathologica, ohne daf klinisch die Erscheinungen einer Herzinsuffizienz
vorhanden waren. Selbst recht ausgedehnte Schwielenbildungen im Herz-
muskel konnen klinische Erscheinungen vermissen lassen. Das trifft noch in
héherem MafBe fiir das Klappenfehlerherz zu. Es braucht nicht betont zu werden,
wie haufig bei Kreislaufdekompensationen anatomische Verénderungen an den
Klappen gefunden werden. Aber nicht weniger selten ist man dariiber erstaunt,
vom Obduzenten recht hochgradige Léasionen an den Klappen demonstriert
zu erhalten, ohne daf klinisch irgendwelche Symptome einer Herzinsuffizienz
vorhanden waren. Es kénnen also nicht die Klappenldsionen an sich sein,
die zur Dekompensation fithren. Man hat deshalb an Schiddigungen des Herz-
muskels selbst gedacht und die verschiedensten anatomischen Verinderungen
als Grundlage der Insuffizienz herangezogen. Da8 selbst grobere Schwielen im
Muskelfleisch mit voller Leistungsfahigkeit einhergehen kénnen, haben wir
schon betont. Nun werden bei Infektionskrankheiten vielfach feinere herd-
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formige und diffuse Verdnderungen im Herzmuskel gefunden, desgleichen bei
Klappenfehler- und hypertrophen Herzen. Vor allem haben uns die grund-
legenden Arbeiten von Romberg! und Krehl? dariiber aufgeklirt. Auch auf
die ,,fettige Degeneration‘‘ des Herzmuskels, wobei die Frage der Fettphanerose
bzw. der Fettspeicherung hier nicht weiter beriihrt werden soll, hat man vielfach
hingewiesen®. Die zahlreichen Nachuntersuchungen auf diesem Gebiete, vor
allem von Aschoff und seiner Schule, haben aber doch ergeben, da die ur-
spriingliche Deutung dieser Veréinderungen nicht in allem aufrechterhalten
werden kann, und dafl im besonderen in der Mehrzahl der Fille eine Parallelitit
von anatomischem und klinischem Befund keineswegs besteht. So gut
die Krehl-Rombergsche Lehre, daB bei den erwidhnten klinischen Bildern
der Kreislaufdekompensation die Schidigung des Herzmuskels ursichlich
im Mittelpunkt stehe, auch klinisch gestiitzt ist, so wenig befriedigend sind die
Versuche einer generellen Fundierung dieser Lehre durch den pathologisch-
anatomischen Befund. Und so diirfte heute wohl der Standpunkt Aschoffs4
anerkannt sein, dafl, von wenigen Ausnahmen, z. B. bei Diphtherie, abgesehen,
die Ausdehnung anatomischer Verdnderungen im Herzmuskel nicht hinreicht
zur Erklarung der Herzschwache, dafl vielmehr deren ausschlaggebender geneti-
scher Faktor in einer ,funktionellen’ Schidigung des Herzmuskels zu suchen
sei. Auch die Versuche, anatomische Verdnderungen der peripheren GefiBe
als atiologisches Moment heranzuziehen, fithrten zu keinem Ergebnis, so da8
es sich eriibrigt, nédher darauf einzugehen. Diese auffallende Diskrepanz zwischen
anatomischem Befund einerseits und klinischem Bilde der Kreislaufinsuffizienz
andererseits hat nun durch die Untersuchungen von Romberg und seinen
Mitarbeitern® speziell fiir die akute Kreislaufschwiche bei infektiésen
Erkrankungen eine einleuchtende Erklirung gefunden. Die Autoren konnten
zeigen, dafl bei Kaninchen, die mit verschiedenen Bakterientoxinen vergiftet
waren, durch eine Vasomotorenlahmung, vor allem im Splanchnikusgebiet,
eine Anschoppung von Blut in diesem grofien Blutbecken eintritt und dadurch
das Herz sozusagen leerlauft. Das Versagen der Zirkulation in derartigen infek-
tiésen Fallen wire also nicht in einer primédren Herzschwiche gelegen, sondern
die Ursache der Abnahme des Stromvolumens wiirde sozusagen in dem Liegen-
bleiben des Blutes in dem maximal erweiterten, atonischen und weitverzweigten
abdominellen Gefallsystem zu suchen sein, wodurch die Hauptmenge des Blutes
aus der Zirkulation gewissermaflen ausgeschlossen wird. Die Ursache der Vaso-
motorenstérung wird in einer Lahmung des Vasomotorenzentrums erblickt.
Durch bestimmte Eingriffe, wie z. B. Massage des Abdomens, konnte in den
erwahnten Experimenten dem Herzen das in den Abdominalgeféfien stagnierende
Blut wieder zugefithrt und die Zirkulation wieder gehoben werden. Eine Schadi-
gung des Herzens liel sich nicht nachweisen. Diese Rombergsche Lehre
von der toxischen priméren zentralen Vasomotorenlihmung wurde nun auch
auf das klinische Gebiet iibertragen, und fiir die Erklarung der akuten Kreislauf-
schwiiche bei infektiésen Erkrankungen herangezogen, und ist bis heute wohl
allgemein anerkannt. Es erscheint mir jedoch zweifelhaft, ob die Rombergsche
Lehre das absolute Versagen des Kreislaufes bei Infektionskrankheiten als rein
peripheres Geschehen restlos zu erkliren vermag. Die akuten Experimente

1 Dtsch. Arch. klin. Med. 48 (1891); 53 (1894).

2 Dtsch. Arch. klin. Med. 46 (1890); 48 (1891); 51 (1893).

3 Beitzke, Berl. klin. Wschr. 1907.

4 Aschoff-Tawara, Die heutige Lehre von den pathologisch-anatomischen Grund-
lagen der Herzschwiche. 1906.

5 Romberg, Passler, Bruhns u. a., Dtsch. Arch. klin. Med. 64 (1899).
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mit ihrer recht briisken Priifungsmethode der Herzkraft schlieBen klinisch eine
infektiose Schiadigung auch des Herzmuskels doch nicht ganz aus. Auch
scheint mir eine so elektive hochgradige Schidigung des Vasomotorenzentrums
nicht ganz sicher erwiesen und zum mindesten auch ein peripherer Angriffspunkt
trotzdem denkbar. Es ist aber zweifelsohne das grofle Verdienst der Romberg-
schen Lehre, zuerst die wesentliche funktionelle Beteiligung peripherer Kreislauf-
faktoren bei der akuten Herzschwiche im Verlaufe infektiéser Erkrankungen
dargetan zu haben.

Wurde nun bisher die Kreislaufschwiche, einerlei ob zentral oder peripher
betrachtet, von rein himodynamischen Gesichtspunkten aus gewertet, so
haben die hervorragenden Untersuchungen von Eppinger und seinen Mit-
arbeitern® uns mit ganz neuen Ideen beziiglich der Genese der Kreislaufinsuffi-
zienz bekannt gemacht. Bei der Besprechung des akuten Anfalls bei Asthma
cardiale haben wir schon Untersuchungen Eppingers erwihnt, die den Nach-
weis erbrachten, daB in vielen Fallen eine schlechte Ausniitzung (Utilisation) des
Sauerstoffs in der Peripherie statthat. Die dadurch bedingte plotzliche Zunahme
des Minutenvolumens mit Uberbelastung des linken Ventrikels wurde genetisch
fiir den Anfall beim Asthma cardiale verantwortlich gemacht. In diesem Sinne
bedeutet also die Peripherie normalerweise einen gewissen Schutzfaktor
gegeniiber einer zu starken Belastung des Herzens. Der Nachweis eines er-
héhten Sauerstoffverbrauches bei vielen Herzkranken schon in der Ruhe,
vor allem aber in extremer Weise bei einer Arbeitsleistung, lieB an Anderungen
des der Muskeltatigkeit zugrunde liegenden biologischen Prozesses denken, da
der Mehrverbrauch an Sauerstoff zu groffl war, um allein aus einer erhohten
Tatigkeit des Herzens erklart werden zu konnen. Es sei nochmals kurz an die
schon ofters erwahnten physiologischen Tatsachen des Muskelchemismus er-
innert. Wihrend der Muskelkontraktion bildet sich aus den Kohlehydraten
anaerob Milchsdure. Nur der kleinere Teil, etwa !/; der gebildeten Milchséure,
wird zu den Endprodukten Kohlensiure und Wasser verbrannt, der grofere
Teil, etwa 4/,, wird wieder zu Glykogen resynthetisiert. Diese zuletzt genannten
Vorginge beanspruchen Sauerstoff. Dieser zweite Teil des Muskelstoffwechsels
entspricht der Erholungsphase des Muskels. Ist der Muskel ermiidet oder irgend-
wie ladiert, so fillt dieser ,,Resynthesekoeffizient* kleiner aus. Laft man nun
einen Menschen eine bestimmte Zeit arbeiten und dann sofort ruhen, und bestimmt
wihrend der Arbeitszeit und auch noch in der Ruhepause den Sauerstoffverbrauch,
so gelingt es nach Hill, sich ein Urteil iiber den Resynthesekoeffizienten zu
bilden. Es zeigt sich ndmlich, dafl wihrend der Arbeit der Sauerstoffverbrauch
stark ansteigt und daBl in der Ruhe, nach plotzlicher Unterbrechung der Arbeit,
der Sauerstoffverbrauch nicht sofort, sondern allméahlich abfallt und erst
nach 4—6 Minuten den Ruhewert erreicht. Die quantitativen Ausschlige hingen
erklirlicherweise in gewissen Grenzen von der Grofle der geleisteten Arbeit ab
und auch von individuellen Momenten, je nachdem der betreffende Mensch
mehr oder weniger muskelgeiibt ist. Nach Hill bezeichnet man das wahrend
der Arbeit iiber den Ruhewert benétigte Mehr an Sauerstoff als ,,Requirement’,
wihrend diejenige Sauerstoffmenge, die in der Ruhe nach der Arbeit noch be-
notigt wird, Sauverstoffschuld (,,Debt*) benannt wird. Eppinger konnte nun
zeigen, dall bei Herzkranken mit beginnender Dekompensation die Sauer-
stoffschuld wesentlich groBer ist und auch der Ausgangsruhewert
viel spater erreicht wird als bei gesunden Personen. Die Abb. 53 und 54,

1 Eppinger, Kisch, Schwarz, Das Versagen des Kreislaufes. Berlin, Julius Springer
1927. — Eppinger, Verh. dtsch. Ges. Kreislaufforschg 1928, Referat. — Eppinger, Verh.
dtsch. Ges. inn. Med. 1929.
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die der Monographie von Eppinger entnommen sind, veranschaulichen diese
Verhiltnisse sehr instruktiv. Man kann nun die Gré8e der Sauerstoffschuld
(Debt) als einen MafBstab fiir die nach g, epstost
getaner Arbeit zuriickgebliebene Menge
von Milchsdure im Muskel betrachten.
Danach wiirde also die Ermiidung des Muskels
beim Herzkrankennachgeleisteter Arbeit eine
weit starkere sein als beim Gesunden, und
ein sehr viel gréBerer Teil der Milchsiure
konnte beim Herzkranken keine Verwendung
zur Resynthese finden. Dementsprechend
findet sich auch beim dekompensierten Herz-
fehlerkranken im arteriellen Blut schon
nach Bewaltigung einer geringfiigigen Arbeit
ein sehr starker Anstieg der Milchséaure,
der sich noch lingere Zeit auf dieser Hohe
hilt, wihrend der gesunde Mensch unter den
gleichen Bedingungen kaum nennenswerte
Verinderungen zeigt. Auch verweilt intra-
vends zugefiihrte Milchséure bei Herzkranken
viel langer im Blut als bei Gesunden. Diese
Ergebnisse Eppingers wurden durch Jahn!
aus der Rombergschen Klinik bestétigt und
noch dahin erginzt, dafl auch die perorale
Zufuhr von 50 g Dextrose bei Herzkranken
anormale Reaktionen auslost. Wihrend  Abb. 53. Normal. Requirement: 3611 em® 0, .
beim Gesunden die da- Debt = 546 cm® = 15,1% (nach Eppinger).
durch bedingte Hyper-
glykdmie nach 1 bis
2 Stunden abgeklungen
ist, hilt sie beim Herz-
leidenden lénger an.
Besonders bemerkens-
wert ist aber der Nach-
weis, dall die durch
Dextrosezufuhr  beim
Gesunden eintretende
Senkung des Milch-
sdureblutspiegels
beim schwer Dekompen-
sierten ausbleibt oder
sogareine Steigerung
um 30—50% einsetzt.
Es handelt sich also um
gesetzmiBige Reak-
tionsdnderungen bei
Krglslaufkranken. Diese  Abb.54. Herzfehler. Requl?lrlt;?}fnlt] gl;lonc;n;r?z Debt=4830cm® 0,=79%
Storung des Muskel-
chemismus bei Herzkranken diirfte weniger qualitativer als vielmehr nur quan-
titativer Art sein. Es ist durchaus wahrscheinlich, dafl dhnliche Anderungen

1 Verh. dtsch. Ges. inn. Med. 1929.
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nicht nur in der peripheren Muskulatur, sondern auch im Herzmuskel selbst
vorliegen. Jedenfalls arbeitet die Muskelmaschine beim Herzkranken sehr
undkonomisch. ,Der Herzkranke diirfte sich bei jeder kleinsten Bewegung
so0 verhalten wie ein Schwerarbeiter (Eppinger). Wir verstehen so die Dyspnoe
solcher Kranker oft schon in der Ruhe. Diese starke Blutsduerung bei
dekompensierten Kreislaufkranken fordert ein Versagen der normalerweise in
weiten Grenzen moglichen Pufferung. Wissen wir doch, daBl beim Gesunden
die im Stoffwechsel und nach korperlicher Belastung auftretenden Sauren sofort
so gepuffert werden, dafl eine Verschiebung der aktuellen Blutreaktion nicht
eintritt. Neben den Eiweilkérpern sind es vor allem die Karbonate und Phos-
phate, denen die Aufgabe zuféllt, die normale Blut- und Gewebsreaktion auf-
rechtzuerhalten. Eppinger hat nun wahrscheinlich gemacht, daB beim Kreis-
laufkranken diese Puffersubstanzen vermindert sind. Diese Blut- und
Gewebesduerung iibt naturgemifl weiterhin auf den Kreislauf ungiinstige Wir-
kungen aus. In erster Linie kommt hier das Kapillargebiet in Betracht.
Wir haben bei der Besprechung der Pathogenese des Odems eingehend darauf
hingewiesen, wie derartige Stoffwechselinderungen das Odem begiinstigen.
Um Wiederholungen zu vermeiden, verweisen wir auf das dort Gesagte. Aber
auch das Herz selbst diirfte dadurch in Mitleidenschaft gezogen werden. Die
Verhéltnisse liegen zwar sehr kompliziert und sind noch keineswegs durch-
sichtig. Es scheint aber aus den Untersuchungen Eppingers hervorzugehen,
daf eine Azidosis, wenn sie durch CO, bedingt ist, z. B. im Beginne der De-
kompensation, zu einer Steigerung der Blutstrémung und damit zu einer
schlechteren Utilisation und zu einer Vermehrung des Schlagvolumens
fithrt. Was gerade das letztere Moment fiir das schon geschadigte Herz bedeutet,
braucht nicht ndher ausgefithrt zu werden. Eine Sduerung bei Verminderung
der Pufferbestdnde scheint dagegen eine verlangsamte Strémung und
eine Abnahme des Minutenvolumens zu bedingen. Diese komplizierten
Verhéltnisse sind, wie schon betont, heute noch nicht im einzelnen zu analysieren.
Aber so viel geht aus den Eppingerschen Versuchen mit Sicherheit hervor,
dal der abgednderte Muskelchemismus im Sinne einer gestérten Re-
synthese und die Abnahme der Pufferbestinde der Gewebe den peripheren
Kreislauf primér nachhaltig funktionell alterieren und damit auch sekundir
das Herz belasten. So kann also die Peripherie unter Umstinden die De-
kompensation auslésen und unterhalten. Es ist in diesem Zusammenhang
auch bemerkenswert, dal Digitalis die Resynthese fordert. Es kommt aber
noch ein weiteres Moment hinzu. Wir haben schon frither auf die Kroghschen
Untersuchungen hingewiesen, die uns lehrten, daB im ruhenden Muskel nur ein
kleiner Teil der Kapillaren dem Blutstrom gedffnet ist. Erst bei der Tatigkeit
kommt es zu einer Blutdurchflutung des Muskels durch Offnung einer Unmenge
von Kapillaren, die im Ruhezustand geschlossen sind. So erhélt der Muskel die
fiir seine volle Leistungsfahigkeit unbedingt nétige Sauerstoffmenge. Sauer-
stoffmangel fihrt rasch zur Ermiidung des Muskels durch Milchsdureanhéu-
fung. Eppinger hat auf die Bedeutung einer geniigenden ,,Kapillarisation‘, wor-
unter er eine gleichméBige Verteilung des Blutes versteht, gerade auch fiir die
periphere Kreislauffunktion hingewiesen. Nachlassen der Herzkraft und damit
Abnahme des Minutenvolumens muf} zu einer Stauung und einer schlechten
Kapillarisierung Veranlassung geben. Die dadurch bedingte Azidosis verschlech-
tert weiterhin die Kreislauffunktion. So entsteht ein Circulus vitiosus, der
von der Peripherie her noch verstarkt wird. Im Beginn der Dekompensation mit
noch nicht deutlich wahrnehmbarer Stauung scheinen aber nach den Eppinger-
schen FErgebnissen die Verhiltnisse vielfach, wie schon betont, doch anders
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zu liegen. Hier kann die Peripherie bei herabgesetzter Utilisation auch ein ver-
mehrtes Schlagvolumen bedingen. Unter diesen Umsténden scheinen also
noch andere Stérungen Platz zu greifen, die wir im einzelnen noch nicht kennen.
Weitere Untersuchungen miissen dariiber AufschluBl geben. Es ist vielfach die
Frage aufgetaucht, ob fiir die Entstehung der Kreislaufinsuffizienz das Versagen
des Herzens oder der Peripherie der wichtigere Faktor sei. Die Beantwortung
dieser Frage erscheint mir miilig, weil sie in dieser Form falsch gestellt ist.
Gerade Eppinger, der die wertvollsten Arbeiten iiber die Bedeutung des peri-
pheren Kreislaufes fiir die Genese der Herzinsuffizienz geschaffen hat, warnt
vor einer einseitigen Betrachtungsweise. Herz und Peripherie sind ein Gemein-
sames und in ihrem funktionellen Geschehen in feiner Regulation aufeinander
abgestimmt. Es mag sein, daf bis vor kurzem die Fiihrerrolle des Herzens allzu-
sehr betont wurde. Hier haben die Untersuchungen Eppingers Wandel ge-
schaffen und den peripheren Kreislauf dem Herzen gleichberechtigt an die
Seite gestellt. Vor allem liegt aber das Bedeutsame dieser Untersuchungen
darin, daB sie das Kreislaufgeschehen aus der bisher rein hamodynamischen
Betrachtungsweise herausgehoben haben, indem sie den Beweis erbrachten,
daBl ebenso wie die mechanischen Faktoren die vielseitigen Phasen des Ge-
webestoffwechsels an der Regulation des peripheren Kreislaufes teilnehmen
und diesen maBgebend beeinflussen, und damit auch die Dynamik des Herzens
unter normalen und erst recht unter pathologischen Bedingungen.

Man wundert sich eigentlich, daf} die funktionelle Verkniipfung von Kreislauf
und Gewebestoffwechsel erst in jiingster Zeit zur Diskussion gestellt wurde.
Man bedenke doch, dafl Herz, arterielle und vendse Strombahn doch nur Zu-
und Abfluwege darstellen, einerseits fiir Sauerstoff und Nahrmaterial, anderer-
seits fiir Kohlensdure und sonstige Stoffwechselschlacken. Wahrend seine
eigentliche Aufgabe und seinen eigensten Zweck der Kreislauf im Kapillarsystem,
also im Gewebe, erfiillt. Hier setzen durch die Kapillarwinde und durch. die
Zellmembranen hindurch in beiderlei Richtung jene gewaltigen Austausch-
strome ein, die den Stoffwechsel bedingen und das Leben der Zellen erméglichen.
Zwar wirkt die Propulsion, die das Blut durch die Systole des Herzens und die
Elastizitdt der Arterienwinde erhélt, noch bis in den Anfang des vendsen Systems
hinein fort und bedeutet einen Faktor, aber nicht den allein ausschlaggebenden,
fiir die Zirkulation. Weit méchtiger diirften die im Kapillarsystem und Gewebe
hin- und herziehenden Stréme sein, die durch semipermeable Membranen hin-
durch nach physikalisch-chemischen Gesetzen sich bilden. Wir haben auf diese
mannigfaltigen osmotischen und Quellungsstréme, auf die elektrokinetischen
Vorgénge an Membranen infolge variabler Ionenadsorption, auf den biologischen
Antagonismus bestimmter Tonen und auf das gegenseitige Bedingtsein chemischer
und kolloidchemischer Faktoren im intermedidren Geschehen eingehend bei
Besprechung der Odempathogenese hingewiesen und miissen hier auf dort ver-
weisen. Friedrich Kraus hat in einer geistvollen Abhandlung, deren Studium
wir hier besonders empfehlen mochten, diese mannigfaltigen Gewebefaktoren
in ihren Beziehungen zum Kreislauf eingehend dargestellt und sie sehr treffend
als ,,Protoplasmadynamik® der Himodynamik an die Seite gestellt. Und
Eppinger hat uns die vorstehend geschilderten experimentellen und klinischen
Beweise fiir die funktionelle Kupplung von zentralem und peripherem Kreislauf
gebracht. So haben wir nun auch gelernt, klinisch-therapeutisch an die Kreis-
laufperipherie auch bei der chronischen Dekompensation zu denken. Und
in vielen Fillen von chronischer Kreislaufinsuffizienz sehen wir erst durch
Stiitzung der Peripherie auch den Herzmuskel seine Leistungsfahigkeit wieder-
gewinnen. Ein Beweis mehr fiir die pathogenetische Bedeutung der peripheren
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Faktoren fiir das Versagen des Herzens. Aber wir werden trotzdem in vielen
Fillen bei der engen Verkniipfung von zentraler und peripherer Dysfunktion
keine Entscheidung dariiber treffen konnen, von wo der primére AnstoB zur
Kreislaufdekompensation ausging. Sicher diirfte in der Mehrzahl der Fille die
letzte Ursache im Nachlassen der Herzkraft selbst gelegen sein, aber zweifels-
ohne kann die gestérte ,,Protoplasmadynamik® zum auslésenden Faktor
nachweisbarer Insuffizienzerscheinungen werden und sie durch SchlieBung des
Circulus vitiosus unterhalten und férdern. Ob auch das Umgekehrte der
Fall sein kann, wissen wir nicht. Wir mochten es aber auch nicht ganz fiir aus-
geschlossen halten, dal auch linger dauernde, rein periphere protoplasmatische
Stérungen schlieBlich primér eine Kreislaufinsuffizienz bedingen kénnen, um
so mehr, wenn man bedenkt, dafl derartige Anderungen im intermedidren Ge-
schehen zur Bildung von Substanzen fiihren kénnen, die nicht nur auf die Funktion
der GefdBe, sondern ebenso auf die des Herzens schidigend einzuwirken ver-
mogen.

Wir haben zu Beginn dieses Themas darauf hingewiesen, daB die bei Herz-
kranken festgestellten ‘groberen und feineren anatomischen Veridnderungen des
Herzmuskels das Versagen der Herzkraft nicht zu erkliren vermégen. Man hat
deshalb auch auf analytischem Wege nach Abweichungen vom Normalen im
chemischen Gefiige des Herzmuskels gesucht. Erst neuere Untersuchungen,
vor allem von Kutschera-Aichbergen?, haben, im besonderen bei der akuten
Herzschwiiche im Verlaufe von Infektionskrankheiten, sehr bemerkenswerte
Resultate gezeitigt, die mir fiir das Verstindnis des Versagens des Herzmuskels
in solchen Fillen sehr wertvoll erscheinen. Kutschera-Aichbergen hat in
Fillen von infektiéser Kreislaufschwéche regelmafBig charakteristische Ver-
inderungen der Nebennieren festgestellt, und zwar ohne dal anatomisch
irgendein Befund am Herzmuskel zu erheben war, der irgendwie fiir das Ver-
sagen des Kreislaufes verantwortlich gemacht werden konnte. Immer zeigte sich
aber eine sehr starke Verminderung des Lipoidgehaltes der Nebennieren
bis zu beinahe vé6lligem Lipoidschwund. Hypotonie geht also mit Ver-
minderung der Lipoide in der Nebenniere einher, wobei aber das relative
Verhaltnis der einzelnen Lipoidfraktionen gegeneinander verschoben sein kann.
Bei Hypertonie findet sich das Gegenteil. Es ist zu betonen, daBl die firbe-
rische Darstellung der Lipoide im histologischen Préparat uns nur einen kleinen
Teil der Lipoide erkennen 1aft, und zwar nur solche, die azetonléslich und wahr-
scheinlich locker gebunden sind. Ein quantitatives Urteil ist also nur auf Grund
einer elektiven und erschopfenden Extraktion auf rein chemisch analytischer
Basis moglich. = Derartige Untersuchungen von Kutschera-Aichbergen
ergaben nun ein erhebliches Schwanken des Gesamtlipoidgehaltes der Neben-
nieren, jedoch fanden sich die héchsten Werte beim Hochdruck und der
Atherosklerose. Auch die Menge des #therloslichen Anteils der Lipoide, der
vorwiegend die Cholesterinfraktion enthélt, war beim arteriellen Hochdruck
und bei Nephritiden am gréBten, bei Infektionen am kleinsten. Gerade
das Gegenteil trifft fiir die Alkoholfraktion der Lipoide zu, sie zeigt bei
Hochdruck die niedersten, bei Infektionen die h6chsten Werte, dabei kann
bei letzteren trotzdem der Gesamtlipoidgehalt stark herabgesetzt sein. Be-
sonders bemerkenswert verlief aber die Analyse des Alkoholextraktes in bezug
auf den Phosphorgehalt. Hier zeigen sich die Hochstwerte gerade bei den
Infektionsféllen, die an einer toxischen Kreislaufinsuffizienz zugrunde
gingen. Dabei scheint die Menge des Phosphatidphosphors im Mark der Neben-

1 Uber Herzschwiiche. Berlin-Wien 1929.
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niere groBer zu sein als in der Rinde. Und beachtenswerterweise zeigten die
histologisch lipoiddrmsten Nebennieren chemisch den grofiten Phosphorgehalt.
Der Autor schlieit aus diesen Untersuchungsergebnissen, dafl bei Infektionen
mit Kreislaufinsuffizienz die atherloslichen, locker gebundenen Lipoide,
einbegriffen die Cholesterine, der Nebenniere vermindert sind. Bei allen
Zustdnden, die mit einer Hypertonie einhergehen, sind sie dagegen vermehrt.
Die feindispersen Lipoide, vor allem die Phosphatide, und im besonderen der
gesamte Phosphorgehalt, der Nebennieren sind bei der infektiosen
Kreislaufschwiche dagegen vermehrt, bei der Hypertonie aber vermindert.
Es sollen dementsprechend bei der akuten Kreislaufschwéche auf toxischer
Basis die Phosphatide der Nebenniere nicht mehr ausniitzbar sein und so in der
Nebenniere gestapelt werden. Dieser Schlufl erscheint mir nicht so ganz zwingend,
da sich die dargelegten Befunde auch ebenso durch eine qualitative Anderung
des Lipoidstoffwechsels in der Nebenniere erkliren lieBen. Diese Ereignisse
stiitzen nun in der Tat eine Anschauung, die sich immer mehr Bahn bricht, sehr
gut, nimlich daB die Erscheinungen von hochgradigster Muskel- und Gefaatonie
bei Entfernung der Nebenniere nicht auf den funktionellen Ausfall des Neben-
nierenmarkes, sondern der Nebennierenrinde zu beziehen seien. Mit dem
Adrenalin — und das méchten wir besonders betonen — hat dieses Problem
also gar nichts zu tun. Vielleicht wird {iberhaupt in der Nebennierenrinde
ein Hormon produziert, das in den Muskelstoffwechsel, den Herzmuskel inbe-
griffen, eingreift ? So erscheint nun die Frage von besonderem Interesse, ob auch
im Herzmuskel bei den in Betracht gezogenen Fillen gleichsinnige Lipoid-
verdnderungen nachweisbar sind. Das scheint in der Tat der Fall zu sein. Es
lieB sich in den Herzen von Fillen von Kreislaufinsuffizienz eine akute Vermin-
derung des &therloslichen Phosphors feststellen. Ahnliche Ergebnisse wurden
schon frither von Krehl mitgeteilt. Dieser Befund wurde bemerkenswerterweise
nicht nur bei Fillen von infektioser Kreislaufinsuffizienz, sondern auch bei
solchen von einfacher chronischer Dekompensation festgestellt. Auch
scheint vor allem der lipoide Phosphor, im Verhéltnis zu den Gesamtlipoiden,
vermindert zu sein. Bindende Schliisse konnen daraus jedoch noch nicht gezogen
werden, da die Methoden der Lipoidextraktion und -darstellung infolge der
leichten Zersetzlichkeit der Lipoide noch wenig zuverldssig sind. Auch in der
GefiBmuskulatur sollen bei infektiser Kreislaufschiddigung dieselben Lipoid-
verinderungen nachweisbar sein. Solche Lipoidalterationen koénnen aber
sehr wohl fiir die Muskelfunktion von Bedeutung sein. Das wurde von Emb-
den und seiner Schule fiir die Skeletmuskulatur erwiesen. Man wird dabei
vor allem an Anderungen der Permeabilitdat durch Auflockerung der
Membran an der Muskelfasergrenzschicht zu denken haben. Wir finden
sie vor allem bei Ermiidungserscheinungen des Muskels, wobei neben dem
Sauerstoffmangel, der Anhiufung von Siuren, der Anderung des relativen
Tonenverhiltnisses u.a. solche Lipoidverminderungen sicher nicht be-
deutungslos sind. Es ist auch durchaus wahrscheinlich, dal beim Herzmuskel
ahnliche Verhiltnisse vorliegen wie beim Skelettmuskel. Auch ist ja das in-
suffiziente Herz schlieBlich nichts anderes als ein durch Uberbelastung er-
miidetes Herz, das eben durch die chronische Diskrepanz zwischen Arbeits-
forderung und Erholungszeit erlahmt. Je rascher die Muskelkontraktionen
aufeinanderfolgen und je kiirzer dementsprechend die Pausen zwischen den
einzelnen Kontraktionen im Verhdltnis zu den Erholungszeiten (Wieder-
herstellungszeiten) werden, um so eher wird die Ermiidung eintreten. Man

. . Arbeitspause
T
kann das durch den ,,Wiederherstellungsquotienten‘*: Wiederherstellungszeit

nach
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Kutschera-Aichbergen ausdricken. Wird dieser Quotient kleiner als 1,
so kommt es zur Ermiidung. So kommt Kutschera-Aichbergen zu einer
Theorie der Herzinsuffizienz, vor allem ihrer akuten Form bei Infek-
tionskrankheiten, die letzten Endes das Wesen derselben in einer Neben-
niereninsuffizienz auf toxischer Basis erblickt, wobei aber, um das nochmals
zu betonen, die letztere auf einer Stérung des Lipoidstoffwechsels beruht
und in keinerlei Beziechung zum Adrenalin steht. Fiir eine zentrale Vasomotoren-
lihmung im Rombergschen Sinne ist in dieser Theorie kein Platz mehr. Eine
Stellungnahme Fiir oder Wider ist heute noch nicht mdglich, sie muf} weiteren
Untersuchungen vorbehalten bleiben. So sehr diese neueren Arbeiten unsere
Kenntnisse iiber das Wesen der Kreislaufinsuffizienz gefordert haben, um so
verwickelter zeigt sich dieses Problem. Der Nachweis des engen Verbundenseins
‘der Kreislaufdynamik unter normalen und pathologischen Bedingungen mit
den im Kapillargebiet sich abspielenden intermedidren protoplasmatischen
Vorgéngen zeigt, wie wichtig gerade fiir das Verstédndnis der Kreislaufinsuffizienz
die Kenntnis dieser Stoffwechselvorginge ist. Es ist nicht mehr moglich,
den Zirkulationsapparat aus dem Organgeschehen herauszunehmen und ge-
sondert zu betrachten. Himodynamik und Stoffwechsel sind vielmehr
funktionell gekuppelt und miissen in ihrer gegenseitigen Bedingtheit als Ganzes
betrachtet werden. Fraglos stehen wir erst am Anfang dieses Weges, der im
besonderen fiir die Klinik wertvolle Perspektiven eréffnen diirfte.

Die Atherosklerose:.

Das klinische und pathologisch-anatomische Bild der Atherosklerose ist so
mannigfaltig, dafl wir heute noch auf die grofiten Schwierigkeiten stoflen, wenn
wir es versuchen, auch unter Beriicksichtigung der experimentellen Ergebnisse,
uns von dem Wesen dieses krankhaften Prozesses eine pathogenetisch fundierte
einheitliche Vorstellung zu machen. Zum groflen Teil beruhen die sich vielfach
widersprechenden Angaben in der Literatur, und die Unsicherheiten in der
Deutung dieser pathologischen Prozesse darin, daBl man Begriffe, die nichts mit-
einander zu tun haben, nicht scharf genug voneinander trennte und so hiufig
Alterserscheinungen und Atherosklerose nahezu miteinander identifi-
zierte. Betrachten wir zunidchst kurz die anatomischen Verinderungen, so ist
von prinzipieller Bedeutung, den normalerweise verschiedenen Bau der
Arterien zu beriicksichtigen. Wir unterscheiden die Arterien des elastischen
Typus, dazu gehoren z. B. die Aorta, die Karotis, die Iliaka und die Arterien
vom muskuldren Typus, wozu z. B. die Brachialis, Femoralis und die Ein-
geweidearterien gerechnet werden. Bekanntermaflen spielen sich die atheroma-
tésen Prozesse gerade an den elastischen Gefiflen ab. Die Intima der Arterien

1 Aschoff, Atherosklerose. Beih. z. Med. Klin. 1914 — Vortrige iiber Pathologie.
Jena 1925. — Benda, in Aschoffs Lehrb. d. spez. path. Anat. Jena 1923. — Edens, Die
Krankheiten des Herzens und der GefiaBle. Berlin 1929. — Fischer-Wasels u. Jaffé,
Arteriosklerose, im Handb. d. norm. u. path. Physiol. Bd. VII 2. Berlin1927. — Gruber, G. B.,
Uber die sog. Alters- und Abnutzungserscheinungen an Gefaflen. Ref. Verh. dtsch. Ges.
Kreislaufforschg 1929. — Hueck, Miinch. med. Wschr. 1920. — Jores, Arterien, in Handb.
d. spez. path. Anat. von Henke-Lubarsch 2. Berlin 1924 — Wesen und Entwicklung der
Arteriosklerose. Wiesbaden 1903. — Marchand, im Handb. d. allg. Path. von Krehl-
Marchand 2. Leipzig 1912 — Ref. a. d. 21. Kongr. inn. Med. 1904. — Ménckeberg,
Arteriosklerose. Klin. Wschr. 1924. — Miinzer, GefifBsklerosen. Erg. Med. 1923. —
Munk, GefaBerkrankungen usw. Erg.-Bd. 1 zum Handb. von Kraus-Brugsch 1928. —
Ricker, Sklerose und Hypertonie der innervierten Arterien. Berlin 1927. — Romberg,
Lehrb. d. Krankh. d. Herzens u. d. BlutgefiBe. Stuttgart 1925. — Ref. 21. Kongr. inn.
Med. 1904.
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vom elastischen Typus trigt zu innerst den Endothelbelag, dann folgt eine Binde-
gewebsschicht und auf diese zundchst eine Schicht zirkuldrer und dann longi-
tudinaler elastischer Fasern. Den Abschlufl nach der Media zu bildet die Elastica
interna. Die breite Media ist von zahlreichen zirkuldren elastischen Fasern
durchsetzt. Dieser schliefit sich nach auflen die bindegewebige Adventitia an.
An den muskuldren Arterien findet sich an der Innenfliche ebenfalls ein Endothel-
belag, darauf folgt eine nur diinne Schicht zirkulir angeordneter elastischer
Fasern und dann die Elastica interna. Die Media entsteht aus zahlreichen musku-
l6sen Elementen mit nur wenigen elastischen Fasern und schlielt gegen die
Adventitia mit einer Elastica externa ab. Die Adventitia zerfillt in eine innere
Schicht mit zahlreichen longitudinalen elastischen Fasern und in eine dufBere
bindegewebige Schicht. Diesem verschiedenartigen Aufbau beider Arterien-
typen entsprechen auch differente Leistungen, und ebenso werden wir von
vornherein vermuten, daf} diesen verschiedenen funktionellen Anforderungen
gegeniiber auch die pathologischen Prozesse in den beiden Geféafitypen nicht
gleichartig verlaufen. Das voll entwickelte GeféaBsystem ist nun keineswegs
ein einmal und unabédnderlich Gegebenes, sondern es nimmt an den Ent-
wicklungs- und Umbildungsprozessen des Organismus wie jedes andere
Organ teil. Aschoff unterscheidet dementsprechend eine aufsteigende
Periode, eine Hohenperiode und eine absteigende Periode des Gefal-
lebens. In der ersten Periode findet eine Zunahme der einzelnen Schichten der
GefaBwand statt, sie reicht nach Aschoff ungefihr bis zum 33. Jahr. In der
Hohenperiode, die ungefahr bis zum 45. Jahr reicht, besteht ein stationdrer
Zustand. Von diesem Zeitpunkt ab, der absteigenden Periode, treten vor allem
in den GefaBlen vom elastischen Typus bestimmte Verdnderungen auf. Die
auf das Endothel folgende Bindegewebsschicht, die subintimale Schicht, wenn
man mit Gruber das Endothel allein als Intima bezeichnet, verbreitert sich.
Das Bindegewebe nimmt also zu, es durchdringt die elastischen Intima-
schichten, und so kommt es zu buckligen Vorwoélbungen nach dem GeféaBlumen zu.
Dadurch nimmt die elastische Langsspannung der Arterien ab, und um-
gekehrt nimmt der Widerstand gegen eine Dehnung des Gefdfles zu. Das
Gefafirohr wird also starrer, und sowohl der Quer- als auch der Langsdurch-
messer nehmen zu, wodurch es zu einer Weitung des Lumens und zu einer
Schlingelung des Gefdles kommt. Diese ,,senile Ektasie® ist also, voraus-
gesetzt daB sie nicht frither und stérker als gew6hnlich auftritt, eine durchaus
normale Erscheinung, ,,welcher kein lebendes Individuum entgeht. Sie ist
keine Erkrankung im klinischen Sinne. Sie hat nach Aschoff als ,,einfache
oder senile Sklerose‘ mit der Atherosklerose oder ,,destruktiven Skle-
rose nichts zu tun. Wir miissen vielmehr der Atherosklerose den anatomischen
Begriff zugrunde legen, wie ihn uns vor allem die auch heute noch mafBgebenden
Arbeiten von Jores kennen gelehrt haben. Nach Jores gehéren zum typischen
Bilde der Atherosklerose zwei Prozesse, namlich die ,hyperplastische In-
timaverdickung’ und die ,lipoide Degeneration®. Zu diesen degenera-
tiven Vorgingen sind auch die schleimige Quellung, die hyaline Entartung und
die Verkalkung zu zdhlen. Wir sehen nun, dafl all diese Veriinderungen im
Hinblick auf die einzelnen Gefallprovinzen in ganz verschiedenartiger
Weise zur Ausbildung gelangen. Das driickt sich ja vor allem auch in den
verschiedenen klinischen Verlaufsformen der Atherosklerose aus, je nachdem
die Erkrankung der Arterien des Zentralnervensystems, der Abdominalorgane
oder der peripheren Arterien im Vordergrunde steht. Es ist in dieser Beziehung
wichtig, darauf hinzuweisen, daf die verschiedene Lokalisation der krank-
haften Prozesse in den einzelnen Schichten der Wand der Gefifle wesent-

31*
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lich abhédngig ist vom Bau und der Funktion der Gefale. So sehen wir die
pathologischen Prozesse in den Gefafen vom elastischen Typus sich vor allem
in der Intima, in den Gefdllen vom muskuldren Typus sich besonders in der
Media abspielen. Bei der Mannigfaltigkeit der pathologischen Verdnderungen,
sowohl in qualitativer als auch in quantitativer Hinsicht, darf es nicht ver-
wundern, wenn vielfach die Entscheidung, ob noch normale oder schon krank-
hafte Prozesse vorliegen, kaum zu treffen ist. Es ist auch zu bedenken, daB jede
sklerotische Verdnderung der GefiBwand mit ihrer Auflockerung der Grund-
substanz die Erndhrungsbedingungen der GefiBwand selbst mehr oder
weniger stark beeinflussen muB, so dafl die dadurch geinderte Saftstrémung
nicht nur im Sinne einer Stagnation, sondern wahrscheinlich auch im Sinne
einer biologischen Anderung des Plasmas selbst die Ablagerung von
Fett, Kalk und hyalinen Massen in der variabelsten Weise begiinstigen kann,
um so mehr, als der Angriffspunkt an den verschiedenen Teilen der GefiBwand
einsetzen kann. So sieht z. B. Aschoff das Wesentliche in der Verdnderung
der Kittsubstanz und spricht von einer Atheromatose ,,der GefiBstiitz-
substanzen, die er in Analogie zu &hnlichen Prozessen in anderen ,,Stiitz-
substanzen (Knorpel, Nierenpapille, Hornhaut) setzt.

Man hat das Intimawachstum bei der einfachen senilen Sklerose vielfach als
eine kompensatorische Erscheinung aufgefalt in dem Sinne, daff dadurch
die Altersektasie des GefiaBirohres ausgeglichen werden soll. Diese teleolo-
gische Betrachtungsweise besagt nicht viel. Man hat auch die Zunahme des
elastischen Gewebes in den groflen Arterien, die Zunahme der Muskulatur
in den kleineren Gefiaflen als eine Anpassung an vermehrte Leistung gedeutet.
Eine Erkldrung, die sicher viel fiir sich hat. Diese Verinderungen liegen aber
noch im Bereiche des Normalen und werden erst dann krankhaft, wenn die
degenerativen Prozesse hinzutreten. Man wird aber zugeben konnen, daB
die zuerst genannten Umwandlungen der GefaBwand zu Prozessen der letzteren
Art disponieren. Auch bei diesen Degenerationszeichen sehen wir wieder eine
gewisse Abhdngigkeit der Lokalisation vom Bau der Gefiflwand. So finden
wir bei den GefidBen vom elastischen Typus die Verfettung in der Intima,
wobei die Fetttropfchen sowohl im Protoplasma als auch in den Saftspalten
liegen kénnen. Wahrscheinlich handelt es sich bei dieser Verfettung um einen
Imbibitionsvorgang. Wir kommen darauf noch zu sprechen. Diese Fett-
ablagerungen bestehen nach Aschoff aus den Estern des Cholesterins. Wir
finden dieselben hauptséchlich am Aortenbogen, an den Abgangsstellen von
Gefiflen und an den Herzklappen. Es ist moglich, dafl mechanische Momente
fiir die Lokalisation nicht ohne Bedeutung sind. Diese Verfettungen finden sich
vorwiegend in der Intima, und zwar im Beginn in deren oberfldchlichen Schich-
ten, sie kommen aber auch in der Media, im besonderen der mittleren Arterien,
vor. In groBeren Verfettungsherden kann es zum Verfall von Gewebe mit Spal-
tung der Ester und Auskristallisierung von Cholesterin und schlieflich zur Bil-
dung des atheromatdsen Geschwiirs kommen.

In seinen Einzelheiten wenig geklirt ist der Vorgang der Verkalkung. Wir
wissen aber, daB im geschiddigten Gewebe sich der Kalk leicht abscheidet.
Sicher spielen hier zahlreiche begiinstigende Faktoren mit, die wir noch wenig
iibersehen, vor allem diirfte auch die lokale Gewebsreaktion von Bedeutung
sein, besonders wenn spezifisch kalkbindende Substanzen anwesend sind. Auch
die Kalkzufuhr ist nicht belanglos. Wir finden die Verkalkung vorwiegend
in der Media der mittleren Gefifle. Die hyaline Entartung zeigt sich vor allem
in den Arteriolen, und hier besonders friithzeitig nach Herxheimer in den
MilzgefaBen. Klinisch diirfte es sich vorwiegend um solche Félle dabei handeln,
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die mit einer ausgesprochenen Blutdruckerhohung einhergehen. Sicher ist aber,
wie Hueck mit Recht betont, die Blutdruckerhéhung der primére Vorgang.
Die schleimige Entartung der Grundsubstanz soll nur mit wenigen Worten er-
wihnt sein, da unsere Kenntnisse dariiber sehr diirftig sind. Wahrscheinlich
handelt es sich um eine chemische Veranderung der Grundsubstanz. Wir wissen
zwar nichts iiber die chemische Zusammensetzung dieses Schleimkérpers, und
zweifelsohne spielt biologisch die dadurch bedingte Anderung der physikalisch-
chemischen Struktur der Grundsubstanz als auslésender Faktor fiir die oben-
genannten pathologischen Prozesse eine wesentliche Rolle. Ein niheres Ein-
gehen auf die anatomischen Verdnderungen eriibrigt sich an dieser Stelle, wir
miissen diesbeziiglich auf die Lehrbiicher der speziellen pathologischen Anatomie
verweisen. Aber eine Frage soll noch kurz gestreift werden. Man hat lange
dariiber diskutiert, ob, auf die Gefalwand bezogen, die verschiedenartige Lokali-
sation der krankhaften Prozesse, im besonderen die Mediasklerose, zur eigent-
lichen Atherosklerose zu zahlen sei. Wir haben schon betont, da der Bau und
die Funktion fir die jeweilige Lokalisation maBgebend sind. Damit beant-
wortet sich diese Frage eigentlich von selbst. Wir werden dementsprechend alle
Verinderungen, soweit es sich einerseits um elastisch-hyperplastische, anderer-
seits um degenerative Storungen handelt, einerlei welche Lokalisation sie ein-
nehmen, zur Atherosklerose rechnen miissen unter Betonung der Tatsache, daf3
der funktionelle Aufbau des Gefilles das Befallensein bestimmter GefiBwand-
schichten richtend beeinfluit. So betrachten wir auch die klinischen Formen
der Atherosklerose — sei es, daBl es sich vorwiegend um Veriinderungen der
zerebralen, abdominalen oder der peripheren GefifBle handelt, oder sei es, daB
eine Aortensklerose, eine Pulmonalsklerose, eine Arteriolosklerose oder eine End-
arteriitis obliterans vorliegt — pathogenetisch als Einheit, ungeachtet der
iiberaus variablen klinischen Ausdrucksformen dieser Prozesse.

Wenn wir uns nun das Wesen der Atherosklerose verstéindlich zu machen
suchen, so kann das nur auf Grund der experimentellen Ergebnisse geschehen.
Zuniachst interessieren die sog. ,,Lipoidflecken, die Verfettungen. Wir finden
sie an der Kammerseite des groBen Mitralsegels und in der Intima der Aorta
zwischen den Abgingen der Interkostalarterien. Wir sehen diese Verfettungen,
und das sei besonders betont, schon im Saduglingsalter, und vor allem sehr
héufig im jugendlichen Alter. Auf gewisse anatomische Unterschiede dieser
Fleckungen gegeniiber den atherosklerotischen Verianderungen der spiteren
Jahre soll hier nicht eingegangen werden. Ich verweise diesbeziiglich auf die
Untersuchungen von Beitzke!. Genetisch — und das ist das Wichtige — handelt
es sich wohl um die gleichen Vorginge und deshalb spricht auch Aschoff
von einer ,,Sduglings- und Pubertitsatheromatose. Wir méchten nochmals
auf die Haufigkeit der letzteren hinweisen und auBlerdem betonen, daB diese
Verinderungen riickbildungsfahig sind. Die Lokalisation dieser Flecken
spricht fiir das Mitwirken eines mechanischen Faktors. Und man wird wohl
Aschoff zustimmen miissen, wenn er glaubt, daB es an diesen Pridilektions-
stellen schon physiologischerweise infolge der stirkeren funktionellen Belastung
zu einer Lockerung der Grundsubstanz kommt. Nimmt man mit Lange?
und Ricker an, dafl die Plasmastrémung in der Arterienwand normalerweise
mit dem intravasalen Strom durch feine Offnungen im Endothel in direkter
Verbindung steht, so wird man erst recht verstehen, daB bei Lockerung des
Gefiiges besonders leicht eine Imbibition des Gewebes mit Plasmabestand-
teilen eintreten kann. Es sind also vor allem wohl physikalisch-chemische

1 Virchows Arch. 267 (1928). % Virchows Arch. 248 (1924).
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Anderungen der Grundsubstanz, Saftstauungen, Konzentrationsinde-
rungen des Plasmas und Ionenreaktionsverschiebungen, die dann die
Ablagerung der Cholesterinester bewirken. Nun kénnen in der Tat durch
experimentelle Beeinflussung des Cholesterinstoffwechsels solche ,,Intima-
verfettungen® hervorgerufen werden. So haben uns Untersuchungen von
Anitschkow?!, Chalatow?, Wacker und Hueck3, Westphal* u. a. gezeigt,
daB man durch Cholesterinfiitterung bei Kaninchen eine Atheromatose erzeugen
kann. Dabei scheint auch eine Blutdrucksteigerung aufzutreten. Bei &lteren
Tieren scheinen fiir letzteres Moment schon relativ kleine Mengen von Chole-
sterin zu geniigen. Die Ausfidllung des Cholesterins im Gewebe ist nach West-
phal von bestimmten Anderungen des Verhiltnisses der Eiweififraktionen im
Plasma abhéngig. Es handelt sich also zweifelsohne um komplexe Vorginge,
die wir noch nicht néher kennen. Aschoff weist darauf hin, dal gerade in der
Sauglingsperiode und in den Zeiten der Pubertit der Cholesterinstoffwechsel
besonders rege ist. In dieser Hinsicht ist es sehr interessant, dafl Murata und
Kataoka® den Nachweis erbringen konnten, daf} die Fiitterungsatheromatose
bei kastrierten Tieren stérker auftritt als bei normalen Tieren und dal die
Kastrationsatheromatose bei Cholesterin- bzw. Lanolinfiitterung durch gleich-
zeitige Zufuhr von Schilddriisensubstanz verhindert werden kann. Unter
diesen Bedingungen zeigt sich eine reine Mediasklerose. Es ist bekannt, dafl
fiir den Cholesterinstoffwechsel innersekretorische Momente von Bedeutung
sind. Aschoff legt jedoch das gréfite Gewicht auf den alimentéren Faktor. Daf3
die Blutdrucksteigerung als atiologisches Moment nicht in Frage kommt,
diirfte heute allgemein anerkannt sein. Auch bei der Intimaverfettung des
jugendlichen Phthisikers denkt Aschoff an eine Stérung des Lipoidstoffwechsels,
ebenso bei Diabetikern. Er uoterscheidet in diesem Sinne neben der alimen-
taren eine kachektische und dyskrasische Atheromatose. Infektiose bzw.
toxische Schidlichkeiten konnten sehr wohl {iber die Nebennieren wirken, sehen
wir doch sehr hiufig unter diesen Einfliissen die letzteren beziiglich des Lipoid-
stoffwechsels sehr wesentlich alteriert. Auch durch chronische Adrenalin-
injektionen kénnen beim Kaninchen Veridnderungen in der Aorta hervorgerufen
werden, die an Atherosklerose erinnern. Es scheint jedoch zweifelhaft, ob sie mit
letzterer wirklich identisch sind. Diese Adrenalinversuche scheinen uns aber auch
deshalb von geringer Bedeutung, da eine biologische Wertigkeit des Adrenalins
noch keineswegs feststeht. Auch Uberdosierung von Vigantol fithrt, wie Kreit-
mair und Moll® zeigen konnten, zu Verkalkungsprozessen in der Media der
GefiBle. Eine Identifizierung mit der menschlichen Atherosklerose begegnet
jedoch Zweifeln. SchlieSlich wire noch der Einflufl des Nervensystems zu
erwihnen. Ricker hat in einer besonders lesenswerten Monographie? eine auf
nervoser Basis aufgebaute Theorie vom Wesen der Atherosklerose gegeben.
Er sieht das Wesentliche in der nervésen Innervation der Gefalbahn.
Ein Nachlassen derselben bedingt nicht nur Erweiterung des GefidBrohres,
sondern fiihrt auch zu Verdnderungen der Saftstrémung in der GefiBwand
selbst. Dieser ,,nerval‘ bedingte ,,peristatische Zustand* der Strombahn bedingt
nun die degenerativen und hyperplastischen Veriinderungen der Gefafiwand.
Es ist heute noch nicht moglich, diese interessanten Vorstellungen Rickers
eindeutig zu beurteilen. Dazu bedarf es weiterer experimenteller Untersuchungen
in dieser Richtung. Dafl diese Ideen vielseitige Ablehnung erfahren haben,

1 Virchows Arch. 249 (1924) — Beitr. path. Anat. 59 (1914).

2 Die anisotrope Verfettung usw. Jena 1922. 3 Miinch. med. Wschr. 1913.
4 Z. exper. Med. 101 (1925). 5 Zit. nach Aschoff, 1. c.

6 Miinch. med. Wschr. 1928. 7 Ricker, I c.
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braucht nicht zu verwundern. Ich glaube aber doch, daf} sie sehr viel Richtiges
enthalten. Dafl nervose Einflisse in der Genese der Atherosklerose eine be-
sondere Rolle spielen, wird dem Arzte immer wieder vor Augen gefiihrt. Es ist
nicht die Blutdruckerhohung an sich, sondern die Schwankungen des Blut-
druckes, sowohl in ihrer Intensitét als auch in ihrer Héiufigkeit, sind es, die im
Vordergrunde stehen, und sie basieren auf einer Vasolabilitat, die letzten Endes
endokrin-neurogenen Ursprungs ist. Dabei spielen sicher auch Anderungen
im Stoffwechselgeschehen mit. Es ist gerade von diesen Gesichtspunkten
aus besonders bemerkenswert, dall es nun auch der Heringschen Schule ge-
gliickt ist, durch Ausschaltung der ,,Blutdruckziigler® einen chronisch
arteriellen Hochdruck experimentell zu erzeugen. So gelang es Koch und Mies!
nach Durchtrennung der beiden Aortennerven (Nervi depressores) und
beider Karotissinusnerven, eine arterielle Hypertonie zu erzeugen.
Die Beobachtung dauerte 1!/, Jahre. Ferner konnten Hammer und Mies!
zeigen, daf} bei derartigen Tieren eine Herzerweiterung und eine Verbreite-
rung der Aorta auftritt, verbunden mit einer diffusen Bindegewebsver-
mehrung im Herzmuskel und Bildung von Herzschwielen und schweren
anatomischen Verdnderungen in der Aorta. Nach Nordmann? handelte
es sich in diesen Fallen anatomisch um eine Herzmuskelhyperplasie und Binde-
gewebsvermehrung, entweder diffus oder in Form von Schwielen, ferner um eine
zum Teil sehr ausgedehnte Aortensklerose, in den Nieren um eine Glomerulus-
verddung und in den Lungen um eine sehr ausgesprochene Pulmonalsklerose.
Es ergaben also diese Experimente eine ausgesprochenc Atherosklerose,
die allein durch Beseitigung der nervésen Blutdruckziigler hervor-
gerufen wurde. Es mag sein, daf} auf die gleiche Weise auch Stérungen des
Stoffwechsels bedingt wurden. Das dndert aber nichts an der Tatsache einer
priméren ,,nervalen” Genese, die um so bedeutungsvoller ist, als die von den
Autoren beschriebenen experimentellen und pathologischen Befunde durchaus
mit dem klinischen Bilde der menschlichen Atherosklerose vergleichbar sind.

Nun hat man die Atherosklerose, um ihr héufiges Auftreten in den héheren
Lebensaltern zu erkliren, vielfach als eine Abniitzungskrankheit, oder gar
unter Identifizierung mit den Erscheinungen des Seniums, als eine Alters-
erkrankung bezeichnet. Letzteres ist insofern nicht richtig, als, wie wir schon
betont haben, die einfach senile Ektasie etwas ganz anderes ist als die Athero-
sklerose und auflerdem letztere auch im jugendlichen Alter sehr haufig ist,
wo von Alterungserscheinungen gar keine Rede sein kann. Weniger fraglich
erscheint schon die Rolle der Abniitzung, wenn man darunter besonders den
mechanischen Faktor versteht, wie er vor allem durch Thoma? niher prizi-
siert wurde. Fiir seine Bedeutung spricht schon die Lokalisation der athero-
sklerotischen Veranderungen an Stellen betonter funktioneller Belastung.
Wesentlicher erscheint mir aber doch der durch das ganze Leben hindurch nor-
malerweise sich abspielende ,,Umbau‘‘ der Gefawand zu sein, der schlieBlich zur
senilen Ektasie fiihrt. In diesem Sinne fithrt das MalB der geforderten Arbeit
auch am GefaBsystem zu bestimmten Anpassungserscheinungen proportional der
Beanspruchung. Man kann sich auch vorstellen, dal die Atherosklerose ein Bei-
spiel fiir eine ungeniigende Anpassung des Gefifisystems an die geforderte
Leistung wére. In diesem Sinne wire die Grubersche Bezeichnung der Athero-
sklerose als einer ,,Anpassungskrankheit‘‘ zu verstehen. So kiime das mechanische
Moment zu seinem Recht. Aber es mufl unbedingt die Stoffwechselstérung
noch hinzutreten, um das Bild der Atherosklerose zu gestalten. Die Frage ist

1 Krkh.forschg 7 (1929). 2 Krkh.forschg 7 (1929).
3 Virchows Arch. 245 (1923).
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nur, ob es generell fiir alle Formen der Atherosklerose zutrifft, daf es sich um eine
Beteiligung des Cholesterinstoffwechsels handelt. Daf3 gerade in den Fillen von
Atherosklerose im hoheren Alter, die ja so haufig ohne Blutdrucksteigerung
einhergehen, eine Hypercholesterindmie fehlt, spricht nicht dagegen. Wissen
wir doch, daf allein Anderungen des kolloidchemischen Milieus geniigen, um Aus-
fillungen von Substanzen zu bewirken, auch ohne daB sie in vermehrter
Weise im Losungsmittel zugegen sind. Zweifelsohne bedingen aber die normalen
Umbauvorgéinge im GefiBsystem solche Anderungen des kolloidchemischen
Gefiiges, vor allem der Grundsubstanz, die wohl geeignet sind, die physikalisch-
chemischen Bedingungen dem Saftstrom gegeniiber zu andern. Treten noch
Anderungen quantitativer Art des Plasmas hinzu, so werden Ablagerungen erst
recht moglich sein. Erstere sind aber sicher nicht unbedingt erforderlich. Man
konnte aber auf Stoffwechselstérungen allgemeiner Art verzichten und nur
ein lokales Geschehen im Sinne einer reinen Ablagerung in Betracht ziehen,
wenn man die nervose Genese, in Anbetracht der erwidhnten experimentellen
Befunde der Heringschen Schule, in den Vordergrund stellt. Es erscheint mir
durchaus moglich, daB in der sich physikalisch-chemisch wihrend des
Lebens dauernd umbauenden Gefawand durch nervése Stérungen gerade an
den funktionell pointierten Stellen, da an ihnen nervose Alterationen sich
besonders intensiv auswirken werden, die Bedingungen zur Ablagerung von
Substanzen aus dem Saftstrom in besonders giinstiger Weise in Erscheinung
treten. Dabei konnte man auf eine Stoffwechselstérung sui generis verzichten,
wobei selbstverstiandlich das Hinzutreten einer solchen aber begiinstigend wirken
kénnte. Ich sehe davon ab, eine Definition der Atherosklerose zu geben, sie ist
meines Erachtens in strengem Sinne heute noch gar nicht méglich, dazu bedarf
es noch weiterer experimenteller Studien, die gerade im Hinblick auf die neuesten
Arbeiten weitgehende Aufschliisse versprechen.

Die Physiologie und Pathologie der Atmung .

Bei der Besprechung der Stoffwechselvorginge als Fundament jeder Organ-
funktion haben wir als Bedingung ihres geregelten Ablaufes die nétige Zufuhr
von Nahrungsstoffen und Abfuhr von Schlackenprodukten als selbstverstindlich
vorausgesetzt. Soweit es sich dabei um Oxydationsprozesse handelt, bedarf der
Organismus der Zufuhr von Sauerstoff und der Beseitigung der sich dabei viel-
fach bildenden Kohlensdure. Dazu dient die Atmung. Thre Definition lautet
nach Bethe: ,,Atmung ist die Zufiihrung von Sauerstoff bis zu den Stellen seiner
Verwertung und die Abfuhr von Kohlensédure von den Stellen ihrer Entstehung
bis zur Entfernung aus dem Gesamtorganismus.”“ Ist, wie beim Menschen und
den Tieren, soweit sie Lungenatmer sind, das Atmungsorgan zum Schutze in
das Innere des Korpers eingebettet, so bedingt die Forderung eines méglichst
ausgiebigen und raschen Gasaustausches eine Anpassung des anatomischen
Baues der Lungen an diese Funktion und sonstige HilfsmaBnahmen. Der erste
Faktor wird durch eine moglichst groBe Oberflachenentfaltung, wie sie

! Abderhalden, Lehrb. d. Physiol. 2 (1925). — Bayer, im Hand. d. norm. u. path.
Physiol. 2 (1925). — Bethe, ebenda. — Bohr, Handb. d. Physiol. von Nagel 1 (1909). —
Boruttau, ebenda. — Douglas, Erg. Physiol. 14 (1914). — Felix, Handb. d. norm. u.
path. Physiol. 2 (1925). — Hober, Lehrb. d. Physiol. 1928. — Langendorff, Handb. d.
Physiol. von Nagel 4 (1909). —Liljestrand, Handb. d. norm. u. path. Physiol. 2 (1925).
—Loewy, Handb. d. Biochemie von Oppenheimer 6 (1926). —Miiller, Die Lebensnerven.
1924. — Nagel, Handb. d. Physiol. von Nagel 4 (1909). — Rohrer, Handb. d. norm. u.
path. Physiol. 2 (1925). — Schenk, Erg. Physiol. 7 (1908). — v. Skramlik, Handb. d.
norm. u. path. Physiol. 2 (1925).



Die Physiologie und Pathologie der Atmung. 479

die alveoldre Kammerung der Lungen darstellt, erfiillt. Hat man doch die dadurch
gegebene Lungenfliche auf etwa 90 gm berechnet. Ein weiteres unterstiitzendes
Moment ist in der reichlichen Blutdurchstrémung in Form engmaschiger,
die Alveolen umgebender Kapillarnetze gegeben. Wie wir friither schon betont
haben, ist der Transport der Atemgase eine wesentliche Funktion des Zirku-
lationsapparates. Dementsprechend teilen wir die Atmung in eine duBere
und in eine innere Atmung ein. Wir verstehen unter ersterer den Gasaustausch
zwischen AuBenwelt und Blutfliissigkeit durch die respiratorischen Oberflichen
der Lungen hindurch, unter letzterer den Austausch der Gase zwischen Korper-
flissigkeit und Gewebszellen. Die weite Entfernung der Alveolen als Ort des
Gasaustausches von der atmosphérischen Luft, infolge der tiefen Lage der Lungen
im Organismus, erfordert, um den respiratorischen Gaswechsel gentigend zu
gestalten, einen besonderen Atemmechanismus. Er besteht in einer Hebung
und Senkung des Rippenringes und einer gegensinnigen Bewegung des Zwerch-
fells, wodurch der Innenraum des Thorax vergréflert und verkleinert wird, so
daBl dadurch eine bestimmte Menge Luft jedesmal eingeatmet bzw. ausgeatmet
werden kann. Die bewegliche Verbindung des Rippenringes mit der Wirbel-
sdule und die Drehung desselben um die Rippenhalsachse gestattet zunéchst eine
Hebung und Senkung des Brustbeinendes der Rippenbogen. Da jedoch die
Rippenhalsachse weder rein frontal noch rein sagittal, sondern in einer Zwischen-
stellung verlduft, so wird das Brustbeinende des Rippenbogens bei der Einatmung
nicht nur durch Hebung nach vorne von der Wirbelsdule entfernt, sondern auch
nach der Seite hin verschoben. Der Verlauf der Rippenhalsachse wird bei den
tiefer gelegenen Rippenbogen immer mehr frontal. Dementsprechend nimmt in
den unteren Thoraxabschnitten bei der Einatmung die seitliche Weitung des
Thorax auf Kosten der sagittalen VergroBerung des Thoraxraumes zu. Die
Starrheit des Brustbeins und die feste Verbindung zwischen Brustbein und
Rippenknorpel lassen eine Seitenbewegung des Rippenringes nur zu, wenn eine
Verlangerung des Rippenknorpels erfolgt, sei es durch Dehnung desselben, sei
es durch Abflachung des Knorpelknickungswinkels. Die Vor- und Seitenbewegung
der Rippenringe bei der Inspiration fithrt so infolge der gleichmiBigen Ver-
schiebung des Brustbeins zu einer Torsion der Rippenknorpel und Rippen-
knochen in der Weise, daf} die oberen Rénder der Rippenbogen nach der Lunge
hin, die unteren Rénder nach der Haut zu gedreht werden. Die ringférmige
Anordnung der Rippen bedingt einen Spannungszustand der Rippenbogen.
Durch die Atembewegungen des Thorax werden weiterhin elastische Kréfte
durch Spannung der Lungen und der Gelenkbénder, ferner durch Dehnung
und Torsion der Rippenknorpel und Rippenknochen geweckt, die als Unter-
stiitzungsmomente fiir die Ausatmungsphase nicht ohne Bedeutung sind. Ein
besonders wichtiger Inspirationsmuskel ist das Zwerchfell. Bei der Einatmung
entfernen sich durch die Erweiterung des Brustkorbes die Ansatzstellen des
Zwerchfells an den Rippen und dem Brustbein von dem Centrum tendineum.
Die Zwerchfellkuppen treten dadurch passiv tiefer. Das ist natiirlich nur méoglich,
wenn die Baucheingeweide zusammendriickbar sind und die vordere Bauchwand
dem Drucke nachgibt. Ist das nicht der Fall, so wird das Centrum tendineum
zum Punctum fixum der Zwerchfellmuskulatur, und es tritt dann dadurch eine
Hebung der unteren Rippen ein. Eine aktive Kontraktion des Zwerchfells muf}
zu einer weiteren Abflachung desselben mit Tiefertreten des Centrum tendineum
fithren. So erweitert das inspiratorische Tiefertreten des Zwerchfells den Thorax-
raum, und es wirkt dem elastischen Lungenzug entgegen, zugleich wird dadurch
verhindert, dal infolge der inspiratorischen Druckabnahme in der Brusthéhle
ein Empordriangen der Baucheingeweide durch den &ufleren Luftdruck erfolgen
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kann. Auf die Bedeutung der Zwerchfellbewegungen fiir den Blutkreislauf
kommen wir noch zuriick. Zu den Muskeln des Thorax, die sich regelmiflig an
der Einatmung beteiligen, gehéren ferner die Musculi intercostales externi und
die Musculi intercostales interni intercartilaginei. Die ersteren ziehen im Bereiche
der knoéchernen Rippen von Rippe zu Rippe von hinten oben nach vorne unten,
die letzteren von Rippenknorpel zu Rippenknorpel in umgekehrter Richtung.
Da beide Muskeln auf die untere Rippe mit dem groferen Hebelarm einwirken,
so heben sie die untere gegen die obere Rippe und wirken inspiratorisch. Zu den
Hilfsmuskeln fiir die Einatmung zéhlen ferner die Musculi scaleni, der Musculus
sternocleidomastoideus, der Musculus serratus posticus superior, der Musculus
latissimus dorsi und die Musculi pectorales. So sehen wir, wie bei Kranken mit
schwerer Atemnot durch Fixierung von Kopf und Hals durch Kontraktion der
Scaleni und Sternocleidomastoidei der Thorax nach oben gezogen und durch
Festlegung von Arm und Scapula durch die Pectorales und den Serratus der
Thorax erweitert wird. Die Ausatmung erfolgt zum grofien Teile passiv. Wenn
die Inspiration beendet ist, so folgt der Thorax dem Gesetz der Schwere. Ferner
kehren die bei der Inspiration gedehnten und torquierten Rippen von selbst
wieder in ihre Ausgangslage zuriick. Weiterhin erschlafft das Zwerchfell, und die
Bauchmuskeln kehren in ihre Ruhelage zuriick, dadurch werden die Bauch-
eingeweide wieder nach oben und riickwirts gedringt und das Zwerchfell ge-
hoben. Als wesentliches exspiratorisches Moment kommt noch der elastische
Zug der Lunge hinzu. Bei der Inspiration folgt die Lunge allseitig dem sich
erweiternden Thorax, wodurch ihre elastischen Fasern gespannt werden. Bei
der Exspiration kehrt nun die Lunge in ihre elastische Ruhelage zuriick. Die
elastischen Kréfte der Lunge kommen im Beginn der Ausatmung am stérksten
zur Wirkung. Aber auch nach maximaler Exspiration ist die Lunge noch nicht
vollig entspannt. Erst wenn durch eine, sei es kiinstlich oder durch einen krank-
haften ProzeB bedingte Offnung in der Brustwand oder Lungenoberfliche Luft
in den Pleuraraum eindringt, kommt es zu einem Kollaps der Lungen. Aktiv
in die Exspirationsphase greifen die Musculi intercostales interni interossei ein.
Ihr groBerer Hebelarm setzt an dem oberen Rippenring an. Letzterer mul}
also bei der Tétigkeit dieser Muskeln nach abwéirts gezogen und dadurch die
Exspirationsbewegung unterstiitzt werden. Als Hilfsmuskeln fiir die Ausatmung
kommen vor allem die queren Bauchmuskeln in Betracht, sie ziehen die untersten
Rippen und das Brustbein nach abwérts und drédngen das Zwerchfell nach oben.
Sie treten vor allem auch beim HustenstoB in Aktion.

Die verschiedenen Inspirationsmuskeln kénnen sich in variablem Ausmalfe
an der Atmung beteiligen. Man unterscheidet dementsprechend den abdomi-
nalen und den kostalen Atemtypus. Der erstere findet sich vorwiegend
beim méinnlichen, der letztere hauptséchlich beim weiblichen Geschlecht.

Wie schon erwéhnt, sind die elastischen Elemente der Lunge immer gedehnt,
auch noch nach beendeter Ausatmung. Thre Spannung wird aber bei der Ein-
atmung weiterhin erhéht. Die Lunge folgt bei der Einatmung den Bewegungen
der Brustwand. Die kapilldre Fliissigkeitsschicht zwischen den beiden Pleura-
bliattern gestattet kein senkrechtes Abheben der Lunge von der Brustwand,
sondern nur eine parallele Verschiebung der Pleurablitter. Die Atembewegungen
des Thorax und damit der Lungen sind aber bei ruhiger Atmung keineswegs in
allen Teilen gleichméaBig, sondern es beteiligen sich unter diesen Umstédnden
fast nur die unteren Abschnitte des Thorax bzw. der Lungen und das Zwerch-
fell an der Atmung, wihrend die apikalen Abschnitte so gut wie ruhig stehen.
Bei vertiefter Atmung féllt jedoch die Mehrleistung vorwiegend den oberen
Thorax- bzw. Lungenpartien zu. Es ist selbstversténdlich, dal dementsprechend
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auch die VentilationsgroBe in den einzelnen Lungenabschnitten eine verschiedene
sein muB3. Es werden bei ruhiger Atmung vor allem diejenigen Teile der Lunge,
die der Brustwand am néchsten liegen, am ausgiebigsten vom Gaswechsel be-
troffen, das sind die unteren Abschnitte der Lungenfelder, wie sich hinter dem
Rontgenschirm durch die bei der Inspiration einsetzende Aufhellung derselben
erkennen 1aB3t. Nur bei forcierter Einatmung kommt es zu einer gleichméaBigen,
alle Teile der Lunge einschlielenden Ventilation. Dabei ist fiir die Liiftung der
zentralen Teile der Lunge die respiratorische Verschiebung des Herzens, worauf
schon Wenckebach hingewiesen hat, von Bedeutung. Bei tiefer Ein- und Aus-
atmung kommt es, wie de la Camp?! zeigte, zu einer sehr ausgiebigen Verschiebung
des Centrum tendineum des Zwerchfells und damit des Herzens. Bei tiefster Ein-
atmung tritt das Herz tiefer und schafft dadurch Platz fiir die Ausdehnung gerade
der mittleren und oberen Lungenpartien. Andererseits wird aber durch die Inspira-
tion infolge des elastischen Zuges der Lunge der Mittelfellraum erweitert. Maf3-
gebend dafiir ist vor allem die Anordnung der elastischen Elemente in der Lunge.
Wir werden noch darauf hinzuweisen haben, daBl dieser inspiratorisch auftretende,
das Mediastinum weitende elastische Lungenzug fiir die diastolische Fiillung der
Vorhéfe des Herzens nicht bedeutungslos ist. Es ist einleuchtend, daB die Atem-
bewegungen auch auf die Form und Lage der an ihnen beteiligten Organe nicht
ohne EinfluB} sein kénnen. Das wird besonders beim wachsenden Organismus
der Fall sein, um so mehr, als nach den entwicklungsmechanischen Gesetzen von
Roux Struktur und Gestalt im wesentlichen durch die Funktion bestimmt
werden. So kommt die charakteristische Kuppelform des Zwerchfells nicht nur
durch die Fixation desselben an Mediastinum und Perikard und durch den
intraabdominalen Druck zustande, sondern in besonderer Weise ist dafiir der
elastische Lungenzug verantwortlich zu machen. In ganz ausgesprochener Weise
zeigt sich dann der EinfluB der Atmung am kndchernen Brustkorb. Der im
frithesten Kindesalter nahezu horizontale Verlauf der oberen Brustapertur
andert sich im Verlauf der Entwicklung derart, daf} die Apertur sich immer
mehr nach abwirts neigt, wodurch die Tiefe des Brustkorbs abnimmt. Der Brust-
korb néihert sich also schon physiologischerweise nach Hofbauer dem ,,asthe-
nischen Habitus®, und er wird es um so mehr tun, je weniger tief die Atmung
erfolgt. Die Rippenbogen folgen also wihrend des Wachstums entgegen dem
Zuge der Interkostalmuskeln dem Gesetz der Schwere, und so kommt es nor-
malerweise zu einer stirkeren Neigung der Rippen gegen die Horizontale. So ist
es verstandlich, daf3 Anderungen des Atemmechanismus zu Deformationen des
Thorax fithren kénnen. Die Grofe der Lunge ist ebenfalls durch die Form des
Thorax und vor allem die Stellung des Zwerchfells bedingt. Es zeigen sich des-
halb auch bei Lagewechsel Schwankungen der Lungengrofle. Die stetige Spannung
der Lunge bedingt im Thorax einen negativen Druck. Derselbe betrigt beim
gesunden Menschen bei ruhiger Atmung inspiratorisch —4,2 bis —»5,0, exspira-
torisch —2,5 bis —3,2 mm Quecksilber. Die Koérperlage, vor allem der Zwerch-
fellstand, ist von EinfluBl auf die Grofie des intrathorakalen Druckes. Auch die
Atembewegungen rufen ,,respiratorische Druckschwankungen‘‘ hervor.
Diejenige Luftmenge, die beim Erwachsenen bei ruhiger Atmung durch
einen Atemzug hin- und herbeférdert wird und die wir als Atem- bzw. Respi-
rationsluft bezeichnen, betrigt nach Hober 300—800 ccm, im Mittel also
500 ccm. Durch eine tiefe Ausatmung kann noch eine weitere Menge Luft ex-
spiriert werden, die sog. Reserveluft. Sie betrigt 1500—2500 ccm. Ebenso
gelingt es, durch eine tiefste Inspiration eine weitere Menge Luft von 1500 bis
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4182 Die Physiologie und Pathologie der Atmung.

3000 ccm aufzunehmen. Dieses Quantum bezeichnet man als Komplementér-
luft. Die nach einer tiefen Inspiration maximal ausgeatmete Luftmenge, die
wir als Vitalkapazitdt der Lunge bezeichnen, kann 3500—6000 ccm betragen.
Auch nach maximalster Ausatmung bleibt noch ein Quantum von Luft, die
Residualluft, in der Lunge zuriick. IThre Menge wird mit 800—1700 ccm
angegeben. Die Mittellage oder Mittelkapazitdt setzt sich zusammen
aus Residualluft + Reserveluft 4 1/, Atemluft.

An der Leiche entweicht bei Eroffnen des Thorax durch den Kollaps der
Lunge die Residualluft. Aber auch dann ist die Lunge noch nicht luftleer. Die
elastischen Elemente des Lungengewebes gestatten auch an der herausgeschnit-
tenen Lunge keinen voélligen Kollaps. Auch eine solche Lunge enthilt noch
etwas Luft, die Minimalluft, so daB, in Wasser gebracht, die Lunge auf dem
Wasser infolge ihres Luftgehaltes schwimmt. Die Zahl der Atemziige pro Minute,
die beim Erwachsenen in der Ruhe 16—20 betrégt, ist durch die verschiedensten
Einflisse variierbar. Muskeltitigkeit, Umgebungstemperatur und vor allem
psychische Einfliisse u. a. erhéhen die Atemfrequenz in verschiedenem Ausma@.
Die AtemgréBe, die gerade den normalen Atmungsbedarf deckt, bezeichnen wir
als Eupnoe, die beschleunigte bzw. erschwerte Atmung als Tachypnoe bzw.
Dyspnoe (Hyperpnoe). Nach einer Uberventilation kann das Bediirfnis zu
atmen auf kurze Zeit wegfallen. Diese Atempause benennt man Apnoe. Die
automatische Tétigkeit des Atemapparates setzt das Vorhandensein eines Atem -
zentrums voraus. Dasselbe liegt am Boden der Rautengrube in der Nihe des
Calamus scriptorius (Noeud vital von Flourens). Nach Gad sind beim Men-
schen die Ganglienzellen dieses Zentrums in den lateralen Teilen der Formatio
reticularis des verlingerten Markes gelegen. Auch nach Abtrennung des ver-
langerten Markes sind unter bestimmten Versuchsbedingungen noch Atem-
bewegungen zu erzielen. Diesen spinalen Zentren kommt aber bestimmt nur die
Bedeutung untergeordneter Atemzentren zu. Das Hauptzentrum in der Medulla
oblongata ist bilateral angelegt. Es ist nicht unwahrscheinlich, da§ auch fiir die
Exspiration, soweit die aktive Exspiration in Frage kommt, ein besonderes
Zentrum in der unteren Halfte der Rautengrube gelegen ist. Das Atemzentrum
sendet nun nicht nur zentrifugal Impulse aus, sondern es erhilt auch auf den
verschiedensten spinalen und zerebralen Bahnen Erregungen, welche den Rhyth-
mus der Atembewegungen modifizieren. Wir haben also neben der spéiter noch
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