


ERGEBNISSE 
DER INNEREN MEDIZIN 
UND KINDERHEILKUNDE 

HERAUSGEGEBEN VON 

A. CZERNY . FR. MÜI,LER . ~I. v. PF AUNDLER 
A. SCHITTENHEL~1 

REDIGIERT VON 

1\1. v. PFAUNDLER 
MÜNCHEN 

A. SCHITTENHELl\I 
MÜNCHEN 

VIERUNDFÜNFZIGSTER BAND 

MIT 108 ABBILDUNGEN 

SPRINGER-VERLAG 
BERLIN HEIDELBERG GMBH 

1938 



ISBN 978-3-642-88832-8 ISBN 978-3-642-90687-9 (eBook) 
DOI 10.1007/978-3-642-90687-9 

ALLE RECHTE, INSBESONDERE 
DAS DER ÜBERSETZUNG IN FREMDE SPRACHEN, 

VORBEHALTEN. 
© 1938 BY SPRINGER-VERLAG BERLIN HEIDELBERG 
URSPRÜNGLICH ERSCHIENEN BEI JULIUS SPRINGER IN BERLIN 1938 
SOFTCOVER REPRINT OF THE HARDCOVER 1ST EDITION 1938 



Inhaltsverzeichnis. 

I. FUCHS, Dr. F. und 'Dr. H. POPPER. ,Blut- "und'Saftstromung in der 
Niere. (Zur klinischen Bedeutu.ng des Niereninterstitiums.) 

Selte 

Mit 30 Abbildungen . . . . . . . . . . . . . . . . .. 1 

II. LEPEL, Dr. med. habil. G. Herzfunktionspriifungen am gesunden 
und kranken Menschen . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 76 

III. MEYTHALER, Dozent Dr. med. habil. F. und Dr. MARGARETE EHR-
MANN. mer Spontanhypoglykamien. Mit 7 Abbildungen .. 116 

IV. ASCHOFF, Geheimrat Professor Dr. L. tJber die Pathogenese der 
Appendicitis mit besonderer Beriicksichtigung der allergischen Kom-
ponente ........................... 144 

V. HOTZ, Dr. H. W. und Privatdozent Dr. K. ROHR. Die einheimische 
Sprue. (Auf Grund von 22 eigenen Fallen.) Mit 41 Abbildungen. 174 

VI. MAYERHOFER, Professor Dr. E. Die Akropathien des Kindesalters 
mit besonderer Beriicksichtigungder- infantilen Akrodynie . . . . 269 

VII. BOLDYREFF, Professor Dr. W. N. Ulcus rotundum ventriculi et 
duodeni. Peptisches und tryptisches Geschwiir. Physiologische 
Ursachenforschung und einige auf Experimente gegriindete thera-
peutische Winke. Mit 4 Abbildungen .............. 333 

VIII. FARR, Professor Dr. TH. Die rheumatische Granulomatose (rheuma­
tisches Fieber, Rheumatismus infectiosus specificus, Rheumatismus 
verus) vom Standpunkt des Morphologen. . . . 357 

IX. RIETTI, Professor Dr. F. Die akuten Leukamien 397 

X. TAEGER, Dr. H. mer die Bewertung des Bleigehaltes von Blut, 
Stuhl und Urin bei der Diagnostik der Bleivergiftung und bei d-er 
Begutachtung Bleikranker. Mit 5 Abbildungen ......... 459 

XI. SYLLA., Dozent Dr. An. Die klinische Bedeutung des Tuberkulins. 
Mit 3 Abbildungen . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 527 

XII. KEYS, ANCEL, M. A., Ph. D. und D. Phil., o. o. Professor fiir Arbeits­
physiologie. Die Wirkung des Hohenklimas und die Akklimati­
sierungsprozesse in groBer Hohe. Mit 2 Abbildungen . . . . . . 585 



IV Inhaltsverzeichnis. 

Seite 

XIII. REINSEN, Dr. med. habil. R. A. Ketonkorperbildung aus Amino­
sauren. Mit 12 Abbildungen. . . . . . . . . . . . . . . . . 672 

XIV. PREISSECKER, Dr. E. Die Funktionsst5rungen der weiblichen Brust 
in der Stillperiode und ihre Behandlung. Mit 4 Abbildungen. 702 

XV. THADDEA, Privatdozent Dr.S. Erkrankungen der Nebennieren. 753 

Namenverzeichnis. 883 

Sachverzeichnis. . 920 

Inhalt der Bande 51-54 933 

Ein Generalregister fUr die Bande 1-25 befindet sich in Band 25 und fur die 
Bande 26-50 in Band 50. 



I. BInt- nnd SaftstroIDnng in der Niere\ 
(Zur klinischen Bedeutung des NiereninterstitiuUlS.) 

Von 

FELIX FUCHS und HANS POPPER-Wien. 

Mit 30 Textabbildungen. 

Inhalt. Seite 

I. Das Interstitium del' Niere 5 
a) Die serose Entziindung. 5 
b) Das Spaltraumsystem . 7 
c) Die LymphgefaBe . . . 9 
d) Vergleichend Physiologisches iiber die Beziehungen zwischen Niere und 

Gewebswasser. . . . . . . 11 
II. Quellen und Abfliisse des Gewebswassers. 12 

a) Bildung des Gewebswassers im allgemeinen 12 
b) Bildung des Gewebswassers in del' Niere. . 14 
c) Die HENLEschen Schleifen als Gewebswasserquelle 16 
d) Die Gewebswasserstromung in del' Niere. . . 17 

III. Die Konstanz del' Gewebsspaltenfiillung . . . . 18 
IV. Die Blutzirkulation im Nierenmark (Morphologie) 20 

a) Capillaren. 20 
b) Venen . . . . . . . . . . . . . . . . . . 26 
c) Arterien . . . . . . . . . . . . . . . . . 29 
d) Die innere Topographie del' Marksubstanz und ihre funktionelle Bedeutung 33 
e) Bremsvorrichtungen . . . . . . . . . . . . . . . . 34 

V. Die Blutzirkulation im Nierenmark (experimenteller Teil) 38 
VI. Physiologische und pathologische Erwagungen. 41 

VII. Klinische Ausblicke und SchluBfolgerungen. . . . . . . 49 
a) Zur Systematik del' Nierenkrankheiten. . . . . . . . 50 
b) Zur Symptomatologie und Diagnostik del' Nierenkrankheiten 56 
e) Zur internen Therapie del' Nierenkrankheiten. . . . . . . . . . . 61 
d) Uber Wirkungsweise, Indikationen und Technik del' Dekapsulation. 65 

VIII. SchluBbetraehtung . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 73 

Literatur. 
BAUM: Das LymphgefaBsystem des Hundes. Berlin: August Hirsehwald 1918. 
BENNINGHOFF: Handbuch del' mikroskopischen Anatomie des Mensehen, Bd.6. Berlin: 

Julius Springer 1929. 
BINGOLD: Die Niere als blutzerstorendes Organ. (Zur Physiologie des Blutstoffweehsels.) 

Klin. Wschr. 193311, 1201. 
BURGESS, HARVEY and MARSHALL: The site of antidiuretic action of pituitary extraet. 

J. of Pharmacol. 49, 237 (1933). 
CAMBIER: Zit. nach SNAPPER. Ann. Merl. 34, 360 (1933); 35, 196 (1934). 
CASPER u. RICHTER: Funktionelle Nierendiagnostik. Berlin u. Wien 1901. 

1 Aus der I. medizinischen Klinik del' Universitat Wien (Vorstand: Professor Dr. HANS 

EpPINGER). 
Ergebnisse d. inn. Med. 54. 1 



2 FELIX FUCHS und lIANs POPPER: 

CHABANIER, LOBO-ONELL, PERARD et LELU: Resultats favorables de la decapsulation 
renale dans un cas de forme galopant.e a lesions extracapillaires de la glomerulonephrite 
diffuse chronique. J. d'Urol. 41, 34 (1936). Sitzgsber. Soc. fran9. d'Urol., 18. Nov. 1930. 

COHNHEIM u. LICHTHEIM: Dber Hydramie und hydramisches Odem. Virchows Arch. 69, 
106 (1877). 

CORONINI: Uber Friihveranderungen toxisch geschadigter Nieren verschiedener Art. 
II. Mitteilung. Virchows Arch. 300, 594 (1937). 

DEHOFF: Die arteriellen Zufliisse des Kapillarsystems der Nierenrinde des Menschen. 
Virchows Arch. 228, 134 (1920). 

DICKER: Contribution a l'etude, de 1a circulation collaterale du rein chez Ie chien. La 
perfusion d'un rein par la veine est-elle possible? C. r. Soc. BioI. 103, 505 (1930). 

- et ANDERSEN: Contribution a l'etude de la circulation collaterale du rein chez Ie chien. 
C. r. Soc. BioI. 97, 1830 (1927). 

DISSE: Hamorgane. BARDELEBENS Handbuch der Anatomie des Menschen, Bd.7, S.1. 
Jena: Gustav Fischer 1902. 

DRINKER and FIELD: Lymphatic, Lymph and Tissue Fluid. London: Bailliere, Tindall 
& Cox 1933. . 

EKEHORN: Die Bedeutung der Untersuchungen liber die renalen Ausschwemmungsgrade 
der Farbstoffe. Virchows Arch. 290, 256 (1933). 

EpPINGER: Zur Therapie der akuten Nephritis. Klin. Wschr. 1930 n, 2043. 
- K.A.UNITZ ll. POPPER: Die serose Entziindung. Wien: Julius Springer 1935. 
F.AHR: HENKE-LuBARSCH' Handbuch der pathologischen Anatomie, Bd. 6/1 u. 6/2. Berlin: 

Julius Springer 1934. 
FEHER: Salyrgandiurese und zirkulierende Blutmenge. Wien. klin. Wschr. 1929 I, 964. 
FERRO-LuzZI: Die renalen Rlickresorptions-Hyperazotamien. Z. exper. Med. 92, 382 (1934). 
- Die Nierenfunktion im Lichte modemer Anschauungen. Studien liber die Tubuli-

resorption. Z. exper. Med. 94, 708 (1934). 
FISCHER: Die Nephritis. Dresden 1912. 
FREY: Der Mechanismus der Hameindickung und der Hamverdiinnung. Arch. f. exper. Path. 

177, 139 (1935). 
-- Schaltstelle des Blutstroms in der Niere und Hypophysenhinterlappenhormon. Arch. 

f. exper Path. 182, 633 (1936). 
- Die Hambildung im Vergleich zur Lymphbildung. Klin. Wschr. 1937 I, 289. 
FUCHS:' Die Hydromechanik der Niere. Z. urol. Chir. 33, I (1931). 
- Bau und Bedeutung des Nierenbindegewebes und seiner Spaltraume. Wien. klin. Wschr. 

1934 I, 550. 
- Die physiologische Rolle des Fomixapparates. Z. urol. Chir. 42, 80 (1936). 
- Dber den Decapsulationseffekt. Wien. klin. Wschr. 1936 n, 1144. 
- u. POPPER: Uber die Gewebsspalten der Niere. Virchows Arch. 299, 203 (1937). 
- - Die Wasserverschiebung im Nierenmark. Klin. W schr. 1937 n, 1708. 
GANSSLEN: nber den GefaBaufbau gesunder und kranker Nieren. Erg. inn. Med. 47, 275 

(1934). 
GERARD: Contribution it l'etude des vaisseaux arteriels du rein. J. Anat. et Physiol. 47, 

169 (1911). 
GICKLHORN: Notizen zu Beobachtungen an den Glomeruli in vivo et situ. Wien. klin. 

Wschr. 1930 I, 742. 
GLASER: Beitrage zur Kenntnis des LymphgefaBsystems der Fische. Z. Anat. 100, 433 

(1933). 
- LASZLO u. SCHUERMEYER: Dber die Durchblutungsregulation der Niere. Arch. f. exper. 

Path. 167, 292 (1932). 
- - - Dber den Energieumsatz der Niere. Arch. f. exper. Path. 168, 139 (1932). 
- - - Zur pharmakologischen Beeinflussung der Durchblutung und des Energieumsatzes 

der Niere. Arch. f~ exper. Path. 168, 175 (1932). 
GOLUBEW: Uber die BlutgefaBe der Niere der Saugetiere und des Menschen. Internat. 

Mschr. Anat. u. Physiol. 10, 541 (1898). 
GRONWALL: nber die Bedeutung des Verhaltnisses zwischen BluteiweiBkonzentration und 

dem sog. kolloidosmotischen Druck. Biochem. Z. 276, 223 (1935). 
GRUBER: Niere und ableitende Harnwege. HENKE-LUBARSCH' Handbuch der patho­

logischen Anatomie, Bd.6. 1934.-



Blut- und Saftstromung in der Niere_ 3 

GRUNwALD: Beitrage zur Physiologie undPathologie der Diurese . .Arch. f. exper. Path. 
60, 360 (1909). 

HARRISON: Zit. nach KAPPIS. 
HASLINGER: Die pyelonephritische Schrumpfniere. Z. urol. Chir. 24, 1 (1928). 
HEINEKE u. MEYERSTEIN: Experimentelle Untersuchungen liber den Hydrops bei Nieren­

krankheiten. .Arch. klin. Med. 90, 101 (1907). 
HERRMANN, SCHWAB and BONDURANT: Diuresis in patients with congestive heart failure. 

J. amer. med. Assoc. 99, 1647 (1932). 
HETENYI: Weitere Untersuchungen liber die Phlorrizinhyperglykamie bei diffusen doppel-

seitigen hiimatogenen Nierenerkrankungen. Biochem. Z. 139, 229 (1923). 
HINMAN: Renal counterbalance . .Arch. Surg. 12, 1105 (1926). 
HIRT: Uber Nierendekapsulation. Dtsch. med. Wschr. 1923 I, 102. 
HITZENBERGER: Behandlung der Resthamaturie nach akuter Nephritis mit. Pyramidon_ 

Med. Klin. 1936, 1331. 
HOLLATZ: Das Massenverhaltnis von Rinde zu Mark in der Niere des Menschen und einiger 

Saugetiere und seine Bedeutung fUr die Nierenformen. Z. Anat. 66, 482 (1922). 
HOLTEN and REHBERG: Studies on the pathological function of the kidneys in renal disease 

especially Bright disease I. Acta med. scand. (Stockh.) 74, 479; II. 74, 538 (1931). 
HOU-JENSEN: Die Verastelung der .Arteria renalis in der Niere des Menschen. Z. Anat. 

91, 1 (1930). 
HYRTL: Uber die Injektionen der Wirbelthiernieren und ihre Ergebnisse. Sitzgsber. Akad. 

Wiss. Wien, Math.-naturwiss. Kl. I 47, 146 (1863). 
ITo: Experimentelle und klinische Untersuchungen liber die Beeinflussung des Glomerulus­

filtrates sowie der Kreatininausscheidung durch die Niere durch Anderungen des 
arteriellen Blutdruckes. Tohoku J. exper. Med. 29, 477 (1936). 

JASIENSKI: Les lymphatiques du rein sain. J. d'Urol. 40, 97 (1935). 
KAPPIS: Die chirurgische Behandlung der Nephritis. Zbl. inn. Med. 48, Nr 7,5, 169 (1927). 
KAUNITZ: Transmineralisation und vegetarische Kost. Erg_ inn. Med·. 01, 218 (1936). 
KELLER: Der elektrische Faktor der Nierenarbeit. Mahrisch-Ostrau: Kittl 1933_ 
KOOH: Klinische und pathologisch-anatomische Untersuchungen zum Morbus Brighti. 

Z. klin. Med. 116, 54 (1931). 
- Vel'gleichende klinische und pathologisch-anatomische Untersuchungen zum Morbus 

Brighti. Krkh.forsch. I: 4, 177 (1927); II: 4, 321 (1927); III: 6, 167 (1927); IV: 0, 
426 (1927). 

KORANYI: Vorlesungen liber funktionelle Pathologie und Therapie der Nierenkrankheiten_ 
Berlin: Julius Springer 1929. 

KROGH: The supply of oxygen to the tissues and the regulation of the capillary circulation. 
J. of Physiol. 62, 457-474 (1919). 

- Studies of the physiology of capillaries. II. J. of Physiol. 66, 412-422 (1921). 
KUMMELL: Verh. Ges. Urol., 6. Kongr. Berlin 1924, 113, 146. 
KUMITA: a) Uber die LymphgefaBe der Nieren- und Nebennierenkapsel. .Arch. f. Anat. 

1909, 49. . 
- b) Uber die LymphgefaBe des Nierenparenchyms . .Arch. f. Anat. 1909, 99. 
LASSEN: Studies on kidney function after the REHBERG Method. Acta med. scand. (Stockh.) 

79, 522 (1933). 
LAUDA: Zur Frage der primaren Oligurie. Wien. klin. Wschr. 1934 II, 1290. 
LEE-BROWN: The phenomenon of pyelovenous back flow. J. of Urol. 17, 105 (1927). 
- and LAIDLEY: Some observations on the microscopical anatomy of the kidney. J. of 

Urol. 21, 259 (1929). 
LUDWIG u. ZAWARYKIN: Zur Anatomie der Niere. Sitzgsber. Akad. Wiss. Wien, Math.­

naturwiss. Kl. II 48, 691 (1863). 
MALHERBES: Notes sur un Cyste developpe dans la.capsule du rein. Ann. Mal. genito-urin. 

8, 268 (1890)_ 
MAREsOH: Uber Gitterfasern der Leber und die Verwendbarkeit der Methode BIELSCHOFSKYS 

zur Darstellung feinster Bindegewebsfibrillen. Zbl. Path. 16, 641 (1905). 
MARK: Ergebnisse partieller Nierenexstirpation am Tier. Z. exper. Med. 46, I (1925). 
- Ergebnisse partieller Nierenarterienunterbindung am Hund. Dtsch. Kongr. inn. Med_ 

Wiesbaden 1927, S.I77. 

1* 



4 FELIX FUCHS und HANS POPPER: 

MERTENS: Ein biologischerBeweisfiir die Herkunft des Albumen im Nephritisharn aus 
dem Blut. Dtsch. med. Wschr. 1901 I, 161. 

MEYER, E.: Dber Niereniidem. MUnch. med. Wschr. 1916 I, 557. 
MINKOWSKI: Dber perirenale Hydronephrose. Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 16, 260 (1906). 
MOLITOR U. PICK: Die zentrale Regulation des Wasserwechsels. III. Dber den zentralen 

Angriffspunkt der Diuresehemmung durch Hypophysenextrakte. Arch. f. exper. Path. 
112, 1I3 (1926). 

MOLLENDORFF, Y.: Handbuch der mikroskopischen Anatomie, Bd.7/1. Berlin: Julius 
Springer 1930. 

MOLLER: Experfmentelle Untersuchungen liber die Pharmakologie des Salyrgans. I. Unter­
suchungen liber die Salyrgandiurese bei Kaninchen. Arch. f. exper. Path. 148, 56 (1936). 

MORISON: A study of the renal circulation, with special reference to its finer distribution. 
Amer. J. Anat. 37, 53 (1926). 

NECKER: Die Eiterungen des Nierenparenchyms. 6. Kongr. internat. Ges. Urol. Wien 1936. 
NOORDEN, Y.: Handbuch der Pathologie des Stoffwechsels, 2. Auf I. Berlin: August Hirsch­

wald 1906. 
OEHLECKER: Lipoidnephrose und Dekapsulation. Z. uroI. Chir. 23, 234 (1927). 
ORTH: Experimentelle Untersuchungen liber die Kapselyerhiiltnisse der Niere und ihre 

praktische Bedeutung. Arch. klin. Chir. 171, 45 (1932). 
PAL: Die Tonuskrankheiten des Herzens und der GefiLBe. Wien: Julius Springer 1934. 
PATRASSI: Dber die durch Diphtherietoxin experimentell hervorgerufene umschriebene 

Glomerulonephritis (mit besonderer Berlicksichtigung der Deckzellen der MALPIGIDschen 
Kiirperchen). Krkh.forsch. 9, 340 (1932). 

POHL: Dber subacute Nephritis. Arch. f. exper. Path. 67, 233 (1912). 
POPPER: Glomerulusinsuffizienz und tubulareFunktionsstiirung. Klin. Wschr. 1937 II, 1454. 
- U. MANDEL: Filtrations- und Resorptionsleistung in der Nierenpathologie. Erg. inn. 

Med. 53, 685 (1937). 
- - U. MAYER: Die diagnostische Bedeutung der Plasmakreatininbestimmung. Z. klin. 

Med. 133, 56 (1937). 
- - - Zur Kreatininbestimmung im Blut. Biochem. Z. 291, 354 (1937). 
POULSSON: On the mechanism of sugar eliInination in phlorricinglycosurie. A contribution 

to the filtration reabsorption theory on kidney function. J. of Physiol. 69, 411 (1930). 
REHBERG: Studies on kidney function. I. The rate of filtration and reabsorption in the 

human kidney. Biochemic. J. 20, 461 (1926). 
- II. The excretion of urea and chlorine analysed according to a modified filtration 

reabsorption theory. Biochemic. J. 20, 477 (1926). 
REIN: Lehrbuch der Physiologie. Berlin: Julius Springer 1936. 
RICHARDS and PLANT: The action of minute doses of Adrenalin and Pituitrin on the kidney. 

Amer. J. PhysioI. 59, 191 (1922). 
- - Urine formation in the perfused kidney. The influence of Adrenalin on the volume 

on the perfused Kidney. Amer. J. Physiol. 71, 184 (1924). 
- and SCHMIDT: A description of the glomerular circulation in the frog's kidney and obser­

vations concerning the action of adrenalin and various other substances upon it. Amer. 
J. Physiol. 71, 178 (1924). 

- and WALKER: Methods of collecting fluid from known regions of the renal tubules of 
amphibia and of perfusing the lumen of a single tubule. Amer. J. Physiol. 118, III 
(1937). 

ROESSLE: HENKE-LuBARSCH' Handbuch der pathologischen Anatomie, Bd.5, S.243. 
Berlin: Julius Springer 1930. 

ROLNICK: Some Observations on the renal Capsule. J. of Urol. 38, 421 (1937). 
SAXL U. HEILIG: Dber die Novasuroldiurese. Z. exper. Med. 38, 94 (1923). 
SCHADE: Die Molekularpathologie. Berlin: Julius Springer 1935. 
SCHAFFER: Lehrbuch der Histologie, 2. Auf!. Leipzig: Wilhelm Engelmann 1922. 
SCHLAYER: Rx:perimentelle Studien liber toxische Nephritis. Verh. Kongr. inn. Med. 

MUnchen 1906, 694. 
- Zur Theorie der Harnabsonderung.Pflligers Arch. 120, 359 (1907). 
- U. HEDINGER: Experimentelle Studien liber toxische Nephritis. I-III. Arch. kUn. 

Med. 90, 1 (1907). 



Blut- und Saftstromung in der Niere. 5 

SCHURMANN u. MACMA:H:ON: Die maligne Nephrosklerose, zugleich ein Beitrag zur Frage der 
Bedeutung der Blutgewebsschrarike. Vir(ihowsArch. 291, 47 (1933). ' 

SCHWARZ: Biologische Betrachtungen tiber Bau und Leistung der Niere. Wien. klin. Wschr. 
1923 I, 81, 101. 

SCHWEIGGER-SEIDEL: Bemerkungen zu einer Arbeit tiber die Harn- und Blutwege der sauge­
tierniere. Wtirzburg. med. Z. 6, 151 (1865). 

SHEEHAN: Die Bedeutung der Untersuchungen tiber die rEmalen Ausschwemmungsgrade. 
Virchows Arch. 290, 540 (1933). 

SNAPPER: The pathological physiology of the secretion of the urine. Verh. 6. Kongr. Urol. 
Wien 1936, 575. 

SOBIERANSRI: Uber die Nierenfunktion und Wirkungsweise der Diuretica. Arch. f. exper. 
Path. 35, 144 (1895). 

SPANNER: Der Abktirzungskreislauf der menschlichen Niere; Beitrag zur Kenntnis der 
Leistungszweiteilung ihres GefiU3systems. Klin. Wschr. 1937 n, 1421. 

SSYSGANOW: Uber das Lymphsystem der Nieren und Nierenhiillen beim Menschen. Z. 
Anat. 91, 771 (1930). 

STAMMLER u. DOPHEIDE: Die pyelonephritische Schrumpfniere. Virchows Arch. 277, 713 
(1930). 

STAHR: Der Lymphapparat der Nieren. Arch. f. Anat. 1900, 41. 
STEIN: Die Harn- und Blutwege der Saugetierniere. Wiirzburg. med. Z. 6, 57 (1865). 
TAUBENHAUS: Untersuchungen tiber die Nierenleistung beim WasserstoB. Z. klin. Med. 

128, 98 (1935). 
TERBRUGGEN: Uber das Vorkommen hyaliner Tropfen in der Niere in Abhangigkeit vom 

Auftreten kOrperfremden EiweiB. Ein Beitrag zurFrage der sog. hyaIinen tropfigen 
Degeneration. Beitr. path. Anat. 86, 235 (1931). 

- Cytologische Untersuchungen zur Frage der Nierenfunktion unter normalen und abge­
anderten Verhaltnissen. Virchows Arch. 290, 574 (1933). 

VIRCHOW: Einige Bemerkungen tiber die Zirkulationsverhaltnisse in den Nieren. Virchows 
Arch. 12, 310 (1875). 

VOITH: Untersuchungen tiber die Ausscheidungswege der stickstoffhaltigen Zersetzungs­
produkte aus dem thierischen Organismus. Z. BioI. 2, 189, 5, 6 (1866). 

VOLHARD: Nieren und ableitende Harnwege. Handbuch der inneren Medizin, Bd. 6/1, S. 1. 
Berlin: Julius Springer 1931. 

W ALRER, HUDSON, FINDLEY and RICHARDS: The total molecular concentration and the 
chloride concentration of fluid from different segments of the renal tubule of amphibia. 
Amer. J. PhysioI. 118, 121 (1937). 

WEISSMANN: Sekundare Lipoidnephrose. Wien. med. Wschr. 1933 IT, 959. 
WILR: Chirurgische Behandlung der Nierenentziindung. Miinch. med. Wschr. 1916 I, 76. 
YAMAGUCHI: Studien tiber Fltissigkeitsaustausch. XII. Eine neue Methode zur Priifung 

der Nierenepithelfunktion. Tohoku J. exper. Med. 18, 392 (1931). 
ZIEMENDORFF: Zit. nach KAPPIS. 
ZIMMERMANN: Der feinere Bau der Blutcapillaren. Berlin: Bergmann u. Springer 1923. 
ZONDER: Die chirurgische Behandlung der chronischen Nephritis. Mitt. Grenzgeb. Med. 

u. Chir., Erg.-Bd. 3, 235 (1907). 

I. Das Interstitium der Niere. 
a) Die serose Entziindung. 

In allen Organen ist zwischen die einzelnen Parenchymelemente und die 
versorgenden Capillaren ein Saftspaltensystem eingelagert, dessen Bedeutung 
in den letzten Jahren immer mehr erkannt und beriicksichtigt wird. Als erster 
hat SCHADE sich mit diesem Gegenstand beschaftigt; er sprach von einem 
Dreikammersystem, wobei die eine Kammer das ernahrende GefaB, die zweite 
das Saftspaltensystem mit seinen Bindegewebselementen (im morphologischen 
Sinn sind dies in den Parenchymorganen_:vor allellLdie Gitterfasern), die dritte 
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Kammer aber die_Parenchymelemente selbst darstellen. Durch dieses Saft­
spaltensystem miissen aIle festen, fliissigen und gasformigen Korper durchtreten, 
die von den Capillaren zu den Parenchymelementen gelangen oder die von den 
Zellen an die Gefiil3e abgegeben werden. Schon unter physiologischen Be­
dingungen mul3 diesem im Aufbau aller Organe und Gewebe erkennbaren Prinzip 
eine grol3e Bedeutung zukommen; diese Anordnung mul3 sich aber ohne Zweifel 
auch unter pathologischen Bedingungen auswirken, wobei man zuniichst an 
eine abnorme Durchliissigkeit der Capillaren gedacht hat, die zu einer Fiillung 
des Saftspaltensystems mit Eiweil3 fiihren wiirde. Der Anwesenheit von EiweiB 
im Saftspaltensystem oder Interstitium mul3 grol3e Bedeutung zukommen, weil 
sie nicht ohne Einflul3 auf die Stoffwechsel- und Passagevorgiingedaselbst sein 
kann. EpPINGER hat bereits vor vielen Jahren von einer Albuminurie ins Gewebe 
gesprochen. ROESSLE hat die Morphologie dieser abnormen Eiweil3durchliissig­
keit der Capillaren besonders in der Leber niiher beschrieben und hat in dieser 
"serosen Entziindung" der Leber einen wichtigen Vorgang erkannt, der zu 
vielen Parenchymerkrankungen dieses Organs in prinzipieller Beziehung steht. 
Zwischen der serosen Entziindung ROESSLES und EpPINGERS und der von 
VmcHow in klassischer Weise beschriebenen parenchymatOsen Entziindung 
bestehen viele Beziehungen. ROESSLE und seine Schiiler haben in der Folge 
gerade den schiidigenden Einflul3 des Serums, das bei bestehender Eiweil3durch­
liissigkeit aus den Capillaren in das Interstitium eintritt, betont. 

EpPINGER, KAUNITZ und POPPER sind der Bedeutung der serosen Entziindung 
als Permeabilitiitsstorung in klinischer, experimenteller und morphologischer 
Richtung nachgegangen, wobei viele biologische und morphologische Beitriige 
zur Pathogenese der serosen Entziindung der parenchymatosen Organe, besonders 
in der Leber und im Herzen geliefert wurden. Nach diesen Untersuchungen muB 
dem Eiweil3austritt infolge der gestorten Permeabilitiit der Capillaren in mehr­
facher Hinsicht Bedeutung zukommen. 

1m akuten Stadium, also wiihrend der Eiweil3erfiillung des Saftspalten­
systems, wird einerseits das System verbreitert und so die Entfernung zwischen 
Capillare und Parenchymzelle vergrol3ert, andererseits wird der Eiweil3gehalt 
der in den Saftspalten befindlichen sonst praktisch eiweil3freien Fliissigkeit 
die Diffusionsvorgiinge hemmen und damit den Transport von Erniihrungs­
stoffen und Gasen und den Abtransport der Stoffwechselschlacken verzogern. 
Dadurch leidet die Erniihrung und die vitale Tiitigkeit der Parenchymelemente; 
dies iiuBert sich in einer Funktionsstorung der betroffenen Gewebe und Organe. 
Bei liingerem Bestehen der serosen Entziindung treten noch weitere Folgen 
hinzu. Einerseits konnen aul3er dem Eiweil3 auch andere toxische Substanzen 
durch die Capillarwand durchtreten, die, wie z. B. Bakterien oder Toxine, in 
der Blutbahn selbst verhiiltnismiiJ3ig unschiidlich, im Gewebe aber hochgradig 
pathogen sein konnen. Nach den Anschauungen SCHURMANNs sollen sogar 
gewisse thermolabile Stoffe des normalen Serums auf das Gewebe schiidlich 
einwirken. 1m chronis chen Stadium solIte zwar das Eiweil3 aus den Saft­
spalten abtransportiert werden, wobei die Lymphgefiil3e die Hauptrollespielen; 
dieser Abtransport kann aber unter Umstiinden ausbleiben, die Eiweil3mengen 
bleiben dann an Ort und Stelle liegen, werden organisiert und eine Neubildung 
von Bindegewebe, Sklerose oder Schwielenbildung ist die Folge. Durch dieses 
Bindegewebe wird nun der durchden Eiweil3gehalt des Interstitiums geschaffene 
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anfanglich noch reversible Zustand zu einem irreversiblen und dauernden. 
Ernahrung und Funktion der von einem schwieligen Interstitium umgebenen 
Parenchymelemente erleiden eine dauernde Schadigung, die Zellen werden 
atrophisch oder schwinden. Soweit eine Funktion des Interstitiums selbst in 
Betracht kommt, wird sie aufgehoben sein, sobald das Interstitium durch 
Schwielen ersetzt ist. Extremerweise diirfte hier jede Saftstromung fehlen. 

In der Niere diirften die gleichen Vorgange unter pathologischen Umstanden 
schon deswegen in ausgedehntem MaBe statthaben, weil hier das Interstitium 
eine besonders in die Augen springende Bedeutung besitzt. Die Austausch­
vorgange zwischen den Capillaren und den Epithelien der Nierenkanalchen 
miissen durch die interstitiellen Saftspalten gehen, und zwar ohne Zweifel in 
doppelter Richtung, da an vielen Stellen die epithelialen Elemente sowohl 
sezernierende als auch resorbierende Funktionen ausiiben. Wenn man versuchen 
will, die Pathologie der serosen Entziindung der Niere darzustellen und in 
Beziehung zur Pathogenese und Morphologie der Nierenerkrankungen zu bringen, 
muB zunachst gezeigt werden, daB das eingangs geschilderte Bauprinzip im 
Sinne von SCHADEs Dreikammersystem auch fiir die Niere Geltung hat; es 
muB die Morphologie des Interstitiums (der Saftspalten, des Spaltraumsystems, 
der Gewebsspalten) und im Zusammenhang damit auch die der LymphgefaBe 
untersucht und beschrieben" werden. Aus der Existenz des Saftspaltensystems 
ergeben sich Beziehungen zum BlutgefaBsystem der Niere, welche die Auf­
merksamkeit auf die Beziehungen zwischen Gewebswasserstromung und Blut­
stromung in diesem Organ hinlenken. 

b) Das Spaltraumsystem. 
Das Nierenparenchym wird von Bindegewebe umgeben und es wird von 

solchem allseits durchsetzt. Die Zwischenraume zwischen diesen Bindegewebs­
bestanden einerseits und den epithelialen Kanalchen und den GefaBen anderer­
seits sind der makroskopischen Praparation und Betrachtung so zuganglich, 
wie z. B. die Gewebsspalten zwischen den einzelnen Muskeln des Oberschenkels 
oder zwischen der gesamten Oberschenkelmuskulatur und der Fascia lata. Man 
unterscheidet lockere Bindegewebsbiindel, welche die Spaltraume durchsetzen, 
und solides lamellares Bindegewebe, welches abdichtenden, die Spaltraume ver­
schlieBenden Charakter hat. Mit diesem makroskopischen Teil des Spaltraum­
systems hangen Gewebsspalten von mikroskopischer GroBenordnung zusammen; 
dieser Zusammenhang offenbart sich unmittelbar, da es gelingt, von den makro­
skopischen Gewebsspalten aus Injektionsfliissigkeiten in die mikroskopischen 
Spalten einzubringen, ebenso wie von einem groBeren BlutgefaB aus die Capillaren 
gefiillt werden konnen. 

Wenden wir nun unsere Aufmerksamkeit dem mikroskopischen Teil des 
8paltraumsystems zu: wir gelangen - von den makroskopischen Perivascular­
raumen ausgehend und den GefaBaufteilungen folgend - zu den pericapillaren, 
interstitiellj3n Gewebsspalten. Wenn diese an allen Stellen vorhanden sind, dann 
erhebt sich die Frage, ob es in der Niere iiberhaupt einen direkten Kontakt 
zwischen Blutcapillaren und Harnkanalchen gibt oder ob nicht vielmehr die 
beiden Kanalsysteme durchwegs durch Gewebsspalten voneinander getrennt 
sind ~ Die iiberwiegende Mehrzahl der. Publikationen iiber Anatomie und 
Physiologie der Niere nimmt wohl von dieser:Jf!agestellung iiberhaupt nicht 
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Notiz, stellt sich aber 11 .. prioriallf den Standpunkt, daB die Harnkaniilchen 
von unmittelbar anliegenden Capillarnetzen umsponnen werden. 

Nur eine kleine Minderheit der Autoren scheint anderer Ansicht zu sein. 
DrSSE, der die· Trennung der Blutcapillaren von den Leberzellbalken durch 
Spaltraume (DIssEsche Raume) entdeckt hat, scheint ahnliches auch fiir die 
Niere anzunehmen und sich der Meinung von LUDWIG und ZA w AltYKIN anzu­
schlie Ben, die (1863) zu dem Ergebnis kamen, daB zwischen Harnkanalchen 
und Blutcapillaren iiberall wandungslose Spalten eingeschoben seien, die im 
Bereiche der Capillaren den Gewebsspalten des perivascularen Bindegewebes 
entsprechen. RUDOLF KELLER gibt der Anschauung Ausdruck, daB Harn­
kanalchen und Capillaren durch Gewebsspalten voneinander getrennt sind, die 
von Gewebsfliissigkeit erfiillt werden. Er stellt eine Ubereinstimmung seiner 
eigenen Auffassung mit der angefiihrten von LUDWIG und ZAWAltYKIN fest. 
KELLERs Mitarbeiter GICKLHORN gelang es, die Gewebsspalten der Salamander­
niere mit Trypaflavin vital zu farben. LEE-BROWN, der das Bindegewebe der 
Niere studierte, bildet Gewebsspalten ab, die die Capillaren von den Kanalchen 
trennen. JASIENSKI spricht klar aus, daB der Stoffaustausch zwischen Capillaren 
und Kanalchen unter Vermittlung von zwischengeschalteten Gewebsspalten 
vor sich geht, welche Gewebsfliissigkeit enthalten. 

Unsere eigenen, mit einer neuartigen Technik erhobenen Befunde haben das 
ubiquitare Vorhandensein der Gewebsspalten bestatigt. Durch Druckfiillung 
des Nierenbeckens mit Tusche bewirkten wir Rupturen der Fornices calicis, 
aus welchen die Tusche zunachst die makroskopischen Spaltraume iiberflutete 
und weiterhin in die feinsten Gewebsspalten eindrang. Durch nachfolgende 
Durchstromung der Niere von der Arterie aus wurden die Blutcapillaren von 
etwa eingedrungenen Tuschemengen gereinigt und hernach in manchen Fallen 
mit Berlinerblau-Gelatine injiziert. 

Es zeigte sich nun, daB die Capillaren allseitig, und zwar in wechselnder 
Breite, von dem tuschefiihrenden Interstitium umgeben sind, wobei die durch­
schnittliche Dicke eines derartigen Mantels, also die Entfernung vom nachsten 
Kanalchen, etwa 15 f-t betragt. Niemals liegt die Capillare, auch nicht an einer 
Stelle ihrer Zirkumferenz, unmittelbar einem Kanalchen an, iiberall schieben 
sich Spaltraume ein, die jetzt durch die Tuscheablagerung deutlich markiert 
sind. In Praparaten, in denen eine Faserfarbung durchgefiihrt wurde (z. B. 
die Blaufarbung nach PASINI), sieht man bei nicht zu dichter Tuscheablagerung, 
wie die blaugefarbten Fasern durch das schwarzgekornte Interstitium ziehen. 
Uber die Verteilung der Capillaren in diesem Interstitium orientieren uns 
besonders gut Praparate, bei denen die geschilderte Gelatine-Berlinerblau­
injektion der Capillaren erfolgt war. Wir sehen, daB das Bild der Gewebs­
spalten sich von der Verteilung der DIssEschen Raume in der Leber unter­
scheidet, wo ja jeder Leberzellbalken der Lange nach von einer parallel ver~ 
laufenden Capillare begleitet wird. In der Niere liegt zwischen den entsprechenden 
epithelialen Parenchymelementen, von diesen durch die Membrana propria der 
Harnkanalchen getrennt, ein Interstitium, in dem die Capillaren in verschiedenen 
Richtungen, die oft gewunden verlaufenden Kanalchen kreuzen. Wahrend also 
in der Leber zwischen zwei Leberzellbalken iiberall auBer den DIssEschen 
Raumen eine Capillare liegt, findet· sich in der Niere ein unregelmaBig von 
Capillaren durchzogenes Interstitiu~, das and,en Kreuzungsstellen der Capillaren 
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mit den HarnkaniHchen verbreitert ist. Diese Beziehungen sind in der Rinde 
im Bereiche der Tubuli contorti besonders klar ausgebildet, gelten fast in gleicher 
Weise fUr die HENLEschen Schleifen in den Markstrahlen, wahrend im Mark 
selbst entsprechend dem gestreckten Verlauf der Harnkanalchen die Capillaren 
mitunter auch parallel zu ihnen ziehen. Hier sind somit an einzelnen Stellen, 
ahnlich wie in der Leber, zwischen den Kanalchen Capillaren eingeschaltet 
und manchmal sogar mehrere Capillaren nebeneinander. Das Interstitium ist 
im allgemeinen hier verbreitert, wozu noch kommt, daB gegen die Papillen­
spitze zu das Bindegewebe selbst an Breite zunimmt. Die Tuschemantel, deren 
Darstellung hier zwar nur selten gelingt, erscheinen so besonders breit. 

Unsere Untersuchungen, welche in einer neuartigen Technik die exakte 
Differenzierung von Gewebsspalten und Capillaren ermoglicht haben, bestatigten 
die Anschauung der· auf S. 8 angefuhrten Untersucher. Sie zeigten, daf3 sich 
in der Niere die Harnkanalchen und die Blutcapillaren nicht beruhren, sondern 
daf3 zwischen den beiden Hohlsystemen durchwegs Gewebsspalten eingeschoben sind, 
welche ein Lumen haben und injizierbar sind. 

Neben diesem Weg der Darstellung des Saftspaltensystems der Niere mit 
Hilfe von Injektionsmethoden erscheint ein zweiter gangbar, namlich die Dar­
stellung des Gitterfasernetzes mit Hille der Versilberungsmethoden. Die argento­
philen Fasern liegen in deri Saftspalten, im mittleren Raum nach SCHADE, und 
sind von der Kittsubstanz, welche im Sinne der Morphologie die Stelle der Saft­
stromung ist, umgeben. Da die Kittsubstanz selbst histologisch schwer darstellbar 
ist, konnen die Gitterfasern die Saftspalten markieren, wie MARESCH bereits 
fUr die Leber angenommen hat. Die histologische Analyse ergibt nun, daB 
Gitterfasern uberall zwischen Capillaren und Kanalchen eingestreut sind und 
bestatigt so die Ergebnisse des Injektionsverfahrens. 

Auf pathologische Veranderungen sei an dieser Stelle nicht eingegangen 
und nur ganz kurz bemerkt, daB bei Odem der Niere (bei seroser Entzundung) 
dieses Gewebsspaltensystem stark verbreitert ist, daB die einzelnen Fasern weit 
auseinanderliegen. Zusammenfassend Ware somit festzustellen, daB die Gitter­
faserfarbung als zweite Methode herangezogen werden kann, um ein Bild vom 
Spaltraumsystem der Niere zu erhalten. Die Reichhaltigkeit des Zwischen­
gewebes, die uns erst bei Silberimpragnation so recht zu BewuBtsein kommt, 
zeigt uns neben dem erst beschriebenen Injektionsverfahren, daf3 tatsiichlich 
zwischen Kanalchen und Capillaren und selbstverstiindlich auch zwischen den 
einzelnen Kanalchen sich uberall ein Sa/tspaltensystem einschiebt, so daf3 diese 
nirgends nnmittelbar aneinanderliegen. 

c) Die LymphgefiiBe. 
Die alteren Untersuchungen uber die LymphgefaBe der Niere (z. B. die 

Arbeiten von STAHR, KUMITA, SSYSGANOW) sind aus dem Grund nur mit gewissen 
Einschrankungen zu verwerten, weil diese Untersucher anscheinend keine klare 
Vorstellung yom Spaltraumsystem der Niere hatten und weil sie an vielen 
Stellen die endothellosen Gewebsspalten mit den endothelial begrenzten Lymph­
capillaren und LymphgefaBen verwechseln. Aus den Abbildungen dieser Autoren 
wird es klar, daB sie haufig Gewebsspalten fUr LymphgefaBe gehalten haben 
mussen. Trotzdem ist ein Teil ihrer Befunde ohne Zweifel zu Recht bestehend 
und wird durch die neueren Untersuchungen JASIENSKIs bestatigt. Dieser Autor 
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trifft eine scharfe Unj;erf'!cheiclungg;wi~chen Gewebsspalten und Lymphcapillaren. 
Er beschreibt die Lymphcapillaren als sehr engmaschige Netze· von klein­
kalibrigen Capillaren, die sich in bestimmter Weise innerhalb der Gewebs­
spalten befinden; sie liegen am Rande der Gewebsspalten, nahe der AuBenwand 
der Harnkanalchen. Endothelwande konnten nicht immer festgestellt werden, 
JASIENSKI meint aber, daB die gleichmaBigen Konturen und das charakteristische 
Maschenwerk die Annahme von Capillarwanden mit Sicherheit gestatten. Gegen 
diese Auffassung lassen sich, insbesondere im Hinblick auf die Abbildungen 
JASIENSKIs, kaum Einwendungen erheben. 

Solche Lymphcapillarnetze finden sich nach der Angabe der genannten 
Untersucher sowohl in der Rindensubstanz als auch in der Marksubstanz der 
Niere, wobei dieersteren ein mehr rundliches, die letzteren ein mehr lang­
gestrecktes Maschenwerk bilden. Sowohl das Capillarnetz der Rindensubstanz 
als auch das der Marksubstanz laBt aus sich groBere Lymphstamme hervor­
gehen, welche an der Rindenmarkgrenze in GefaBe munden, die ihrerseits die 
Vasa arcuata begleiten und umspinnen. Mit den InterlobargefaBen verlassen 
die groBeren LymphgefaBe den Hilus der Niere und begeben sich zu den Lympho­
glandulae aorticae lumbales und teilweise auch direkt in den Ductus thoracicus. 

Von besonderem Interesse ist das Verhalten der LymphgefaBe in der Capsula 
fibrosa, welchem JASIENSKI seine besondere Aufmerks.amkeit geschenkt hat. 
Dieser Untersucher -{and hier ausgedehnte, flacheGewebsspalten, "ivelche, soweit 
sie zwischen Capsula fibrosa und Nierenrinde liegen, den Subkapsularraum bilden. 
Von diesen Gewebsspalten unterscheidet er streng Lymphsinus und Lymph­
capillarnetze. Die ersteren haben im Durchschnitt einen Durchmesser von 8 fl, 
die letzteren einen solchen von 1,4-6 fl. Die LymphgefaGe der Capsula fibrosa 
der menschlichen Niere stehen nach JASIENSKI in direkter Verbindung !nit den 
LymphgefaBen der Nierenrinde. Er fand keine LymphgefaBe, welche von der 
Capsula fibrosa auBerhalb der Niere weitergezogen waren. Hingegen beschreibt 
BAuM an der Hundeniere, daB aus den LymphgefaBnetzen der Capsula fibrosa 
an allen Stellen der Kapsel Lymphstamme hervortreten, welche zunachst 
zwischen der fibrosen Nierenkapsel und der Fettkapsel, bzw. dem Peritoneum 
bis zum medialen, kranialen oder caudalen Rande der Niere ziehen und sich von 
hier zu den Lymphdrusen langs der Aorta begeben. Nach BAUM sind beim 
Hund diese aus der fibrosen Kapsel heraustretenden LymphgefaBe viel ausge­
dehnter und starker entwickelt als jene LymphgefaBe, die aus der Kapsel in 
das Parenchym eintreten. Es scheinen also hier - in der Ableitung der Lymphe 
der Capsula fibrosa - Unterschiede zwischen der Menschenniere und der Hunde­
niere zu bestehen. 

Von groBer Bedeutung scheint aber die Tatsache zu sein, daB in der Capsula 
fibrosa reichliche LymphgefaBnetze in engem Kontakt !nit ausgedehnten Gewebs­
spalten stehen, welch letztere den Subkapsularraum bilden. Alle Gewebsspalten 
der Niere kommunizieren ja miteinander und mit, dem Subkapsularraum. 
Dieser erscheintals das Sammelbecken des Spaltraumsystems. Diese Anordnung 
der Gewebsspalten und der LymphgefaBe legt den 'Gedanken nahe, daB uber­
schussige Gewebswassermengen, welche innerhalb des Nierenparenchyms nicht 
von den LymphgefaBen aufgenommen werden konnten, in den Subkapsular­
raum sickern, woselbst sie an den Lymphapparat der Capsula fibrosa heran­
gebracht werden. Nachdem dies~r die Fli!ssigkeitsmengen aufgenommen hat, 
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verlassen sie das Organ entweder durch die von der Capsula fibrosa direkt zu 
den Lymphdrusen ziehenden GefaBe, was vorwiegend beim Hund der Fall zu 
sein scheint, oder aber, wie es der Anordnung beim Menschen entspricht, stromt 
die von den LymphgefaBen der Capsula fibrosa aufgenommene Flussigkeit durch 
die beschriebenen Anastomosen mit den LymphgefaBen des Parenchyms durch das 
Nierenparenchym hindurch und verlaBt mit den HiluslymphgefaBen das Organ. 

d) Vergleichend Physiologisches tiber die Beziehungen zwischen Nicre 
und Gewebswasser. 

An der vollentwickelten Niere der Saugetiere besteht keine offene Ver­
bindung zwischen den Harnkanalchen und solchen Hohlraumen, welche - wie 
die Gewebsspalten oder die LymphgefaBe oder die Leibeshohle - Gewebs­
wasser enthalten. Junge Saugerembryonen durchlaufen aber ein Entwicklungs­
stadium, in welchem die Vorniere, die spater wieder verschwindet, durch die 
Nephrostomen offen mit der LeibeshOhle (Colomhohle) kommuniziert. Die 
Amphibienniere bleibt wahrend des Larvenstadiums oder auch dauernd auf 
dieser Entwicklungsstufe stehen. Diese Art von Nieren bildet den Ubergang 
zwischen den Nephridien der Wurmer, Mollusken, Arthropoden einerseits und 
den Nieren der Sauropsiden und Sauger andererseits. Die Nephridien stehen 
in keiner Beziehung zu einer Blutzirkulation, die bei den genannten niedrigen 
Stammen gar nicht oder hochst unvollkommen vorhanden ist. Die hoher ent­
wickelten Nephridien sind Kanale, welche mit Hille von Saugvorrichtungen 
(Solenocytenapparat) Leibesh6hlenflussigkeit aus der Colomh6hle absaugen und 
aus dem Korper entfernen. Diese unmittelbar augenfiillige Beziehung zur 
Leibesh6hlen- oder Gewebsflussigkeit ist nun an der Wirbeltierniere in ver­
schiedenen Typen vorhanden, wobei wir von der Tatsache absehen wollen, daB 
die einfachsten Wirbeltiere (Amphioxus) noch die kaum modifizierten Nephridien 
mit Solenocytenapparat besitzen. 

a) Der einfachste Typus dieser Beziehungen ist der mancher Amphibien­
nieren (Frosche), bei welchen die "auBeren Glomeruli" Flussigkeit in die Leibes­
hohle abgeben, die dann mittels Cilien durch die Nephrostomialkanalchen in 
die Harnkanalchen getrieben wird, wo sie mit dem Produkt der "inneren 
Glomeruli" zusammentrifft. b) Bei anderen Amphibien (insbesondere z. B. bei 
dem australis chen Nottaden BENNETTI) haben sich die Nephrostomialkanalchen 
von den Harnkanalchen abgel6st und munden in die Venae revehentes der Niere. 
Sie fiihren die Leibesh6hlenflussigkeit, die in der Froschniere zu Harn wird, 
unmittelbar in die Blutzirkulation zuruck. c) Bei einem Fisch (dem Cyclostomen 
Bdellostoma STOUTI) kommuniziert der Ausfiihrungsgang der Niere unmittelbar 
mit einer Vene; hier ist also eine priiformierte Bahn fur das Eindringen von 
Harn in das Venensystem geschaffen, welche Erscheinung an der Saugerniere 
nur unter pathologischen Bedingungen auf nicht praformierten Wegen als 
pyelovenoser Reflux auftritt. d) Bei manchenHaifischen verbinden die Nephro­
stomen die Harnkanalchen nicht mit der C6lomhohle, sondern enden mit einem 
bewimperten Blaschen indem Pseudolymphgewebe um die Niere. Bei manchen 
Cyclostomen enden gleichfalls die Vornierenkanalchen blind in einem Gewebe, 
das einem Lymphknoten ahnelt. In der Phylogenese der LymphgefaBe einer­
seits, der Niere andererseits, drucken sich die geschilderten Beziehungen gleichfalls 
aus. GLASER kam hier zu folgendem _ Ergebnis: . "Es erscheint sehr auffiiJIig, 
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daB gerade diejenigen Arten (von Fischen), denen keine visceralen Lymph­
gefiWe zukommen, also die untersuchten Selachier, noch solche Nephrostome 
besitzen. Da die Nephrostome gleichfalls in engerer Beziehung zu der Leibes­
hohle stehen, weil es ihre ursprungliche Aufgabe ist, aus ihr Flussigkeiten auf­
zunehmen, liegt der SchluB auf eine Beziehung zwischen dem Schwund der 
Vorniere und der ersten Anlage des LymphgefaBsystems nahe." 

Wir sehen also bei den niedrigen Wirbeltieren die Niere im Dienste des 
Transportes der Leibeshohlenflussigkeit oder des Gewebswassers. Beim Typus a) 
gelangt Colominhalt auf dem Wege der Harnorgane in die AuBenwelt, wird also 
topographisch zu Harn. Beim Typus b) und c) gelangt Colominhalt (den wir 
mit Gewebswasser gleichsetzen diirfen) durch Harnkanalchen in die Blutbahn 
zuruck, beim Typus d) in lymphoides Gewebe. Wenn wir die Strombahn 
betrachten, dann handelt es sich hier um Harn, wenn wir hingegen Ursprung 
und Ziel der Stromung betrachten, dann handelt es sich um Gewebswasser oder 
um Lymphe. Eine strenge Unterscheidung zwischen Harn und Gewebswasser 
ist also nicht gegeben, zumindest kann sie kaum im materiell-chemischen Sinn 
getroffen werden. Eher ist eine topographische Charakterisierung moglich: Ein 
und dieselbe Flussigkeit muB in der Colomhohle als Gewebswasser, in den Harn­
kanalchen als Harn, in den Gangen, welche in Venen oder Lymphorgane fUhren, 
wieder als Gewebswasser oder als Lymphe angesprochen werden. 

Die direkten Kommunikationen zwischen Gewebswasser fUhrenden Hohl­
raumen und Harnkanalchen sind an der Saugerniere verlorengegangen. Hier 
stammt aller Inhalt der Harnkanalchen direkt aus dem Blut, welches allerdings 
auch die Quelle des Gewebswassers im allgemeinen ist. Diese morphologisch 
totale Anschaltung der Niere an die Blutzirkulation ist aber funktionell keine 
totale Ablosung von der Gewebswasserzirkulation. Die uralten Beziehungen 
zwischen Niere und Gewebswasser sind beim Saugetier grob morphologisch in 
den Hintergrund getreten, funktionell bilden sie einen integrierenden Bestand­
teil der Vorgange in der Niere. Dies zu zeigen ist die Aufgabe der nachsten 
Abschnitte; die Architektur des BlutgefaBsystems der Saugerniere und seine 
Funktionsweise weist noch heute darauf hin, daB die Blutzirkulation der Niere -
ein phylogenetisch junger Uberbau uber die uralte Gewebswasserzirkulation -
ohne Hilfe der letzteren die notwendigen Leistungen nicht vollbringen konnte. 

II. Quellen und Abfliisse des Gewebswassers. 
Die im folgenden dargestellten Untersuchungen gehen von der Tatsache aus, 

daB die Niere auBer den Hohlsystemen der BlutgefaBe, der LymphgefaBe und 
der Harnkanalchen ein Spaltraumsystem enthalt; dieses ist die Gesamtheit der 
Gewebsspalten, welche sich an allen Stellen zwischen die Blutcapillaren und 
die Harnkanalchen einschieben. Zu diesen kommen weiters die groBeren, 
makroskopisch darstellbaren Spaltraume: die Perivascularraume, der Sinus 
renalis und der Subkapsularraum. Wir verweisen auf unsere jungst veroffent­
lichte Arbeit uber die Morphologie des Spaltraumsystems der Niere. 

a) Bildung des Gewebswassers im allgemeinen. 
Die physiologischen Prozesse erwagend, die sich im Spaltraumsystem der 

Niere abspielen, gingen wir vom allgemeinen Blutcapillar-Gewebsspalt-Lymph-
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capillarschema aus (Abb. I), wobei wir h!,Lwesentlichen auf die klassische Theorie 
STARLINGS vom extracapillaren Kreislauf und vOm Schicksal des capillaren 
Filtrates zuruckgreifen. Wir folgen dabei den Angaben von EpPINGER, KAUNITZ 
und POPPER. Danach muB zwischen einem arteriel1en und einem venosen 
Schenkel jeder Capillare unterschieden werden, wobei diese Grenze histologisch 
nicht feststellbar ist und auch dem Funktionszustand und BIutdruck entsprechend 
schwanken durfte. 1m arterieHen Schenkel der Capillare wird durch das Uber­
wiegen des hydrostatischen Druckes uber den onkotischen Druck des Plasmas 
Wasser abgepreBt und ein Wasserstrom tritt durch die Capillarwand in das 
Interstitium. Dieses abgepreBte 
Plasmawasser mit den gelOsten 
Kristal10iden umspult vom Ge­
websspaltaus die Gewebszel1en. 
Dieses capillare Filtrat ist im 
Gegensatz zu manchen An­
ga ben wie von DRINKER und 

a ____ ~. 

FIELD als eiweiI3arm oder prak- b------,/L-

tisch eiweiI3frei anzusehen, 
wobei aber ohne Zweifel im 
EiweiBgehalt gewisse Schwan­
kungen hinsichtlich der ein­
zelnen Organe bestehen. So ist 
es sehr wahrscheinlich, daB das 
capillare Filtrat in der Leber, 
deren Capillaren immer wesent­
lich durchlassiger sind, stets 
eiweiBreicher ist als in anderen 
Organen mit idealsemiperme­
ablen Capillaren. 1m venosen 
Schenkel der Capillare, der 

-?£-,f---- c 

e d 
Abb. 1. Schematische Darstelluug der Beziehungen zwischen 
Blut, Gewebsraumen, Parenchymzellen und LymphcapiIIaren. 
a Theoretische Grenze zwischen arteriellem und venosem Schen· 

kel der CapiIIaren. b Blutcapillare. c LymphcapiIlare. 
d Parenchymzelle. e Bindegewebsfaser. 

(Nach EpPINGER und lIIitarbeiter: Die serose Entziindung.) 

etwas weiter ist, uberwiegt entsprechend dem AbfaH des arterieHen BIut­
drucks der onkotische Druck bereits wieder uber den Blutdruck und es kommt 
zu einer Ruckresorption des capillaren Filtrates, wobei auch dieses Ruck­
resorbat als eiweiBfrei anzusehen ist. Etwa durchgetretenes EiweiB selbst wird 
gemeinsam mit anderen groBmolekularen Korpern auf andere Weise aus dem 
Gewebsspalt entfernt, indem es gemeinsam mit kleinen Flussigkeitsmengen 
durch die LymphgefaBe abgefiihrt wird; DRINKER und FIELD nehmen hierbei 
eine phagocytierende Eigenschaft des LymphgefaBendothels an. 

Es sei an dieser Stelle vermerkt, daB unter dem Begriff des onkotischen Druckes ver­
mutIich eine Vielheit von Kraften zu verstehen ist, die samtlich in einer Richtung wirken, 
namlich im Sinne einer Bindung von Wasser an das Blut und die so dem abpressenden 
Blutdruck entgegenwirken. Neben dem eigentlichen onkotischen Druck, oder besser gesagt 
neben dem osmotischen Druck der Plasmakolloide wirkt in dieser Richtung das Membran­
potential,das durch den DONNAN-Effekt verursacht wird, und schlieBlich der sog. Quellungs­
druck, der durch die Hydratation entsteht. GRONWALL hat die Gesamtheit dieser drei Krafte 
als Kolloiddruck des Blutes bezeichnet. Neben diesen bekannten physikalisch-chemischen 
Kraften, die auf das Blut bei seinem -Ubergangvom arteriellen in den veniisen Capillar­
schenkel einwirken, spielen vieIleicht auch Ladungsanderungen im Sinne KELLERS eine 
Rolle; da aber wahrscheinlich aIle diese Krafte parallel wirken, solI im folgenden nur vom 
onkotischen Druck als dem Reprasentanteu_dieser Wirkungen die Rede sein. 
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Im wesentlichen wird hei dem .sog. extravascularen Kreislauf die gleiche 
Fliissigkeitsmenge, die im arteriellen Schenkel abfiltriert wurde, im venosen 
Capillarschenkel riickresorbiert, wobei nur die unter normalen Verhaltnissen 
verhaltnismaBig sparliche Lymphfliissigkeit als Differenz abzuziehen ware. 
Unter pathologischen Bedingungen mit starkem EiweiBaustritt kann die 
Lymphmenge begreiflicherweise stark zunehmen. Dieses unter. norrnalen Be­
dingungen giiltige Schema ware nun mit einigen Abanderungen auf die Niere 
zu iibertragen. 

b) Bildung des Gewebswassers in der Niere. 
Hier ist zunachst festzustellen, daB die Gewebswassermengen, welche als 

stromende Fliissigkeit in den Gewebsspalten der Niere in Betracht kommen, 
unvergleichlich groBer sein miissen als in anderen Organen und Geweben. Dies 
geht aus der enormen Ausdehnung hervor, welche die Produktionsstatten des 
Gewebswassers - die arteriellen Capillarschenkel - in der Niere haben. Tat­
sachlich ist die Gesamtheit der Glomeruluscapillarschlingen die Quelle des 
Gewebswassers der Niere. Die Glomeruli stellen demnach einen stark ver­
groBerten arteriellen Capillarschenkel dar, da in diesem Bereich ein capillares 
Filtrat, an dieser Stelle Glomerulusharn genannt, die Blutbahn verlaBt. Die 
Glomerulusschlingen stellen auf Grund der jetzt herrschenden Ansichten der 
Morphologen Capillaren dar. Die urspriingliche Annahme, daB sie an ihrer 
AuBenseite von einer geschlossenen epithelialen Membran, dem sog. parietalen 
Blatt der BOWMANschen Kapsel, bedeckt seien, wird heute abgelehnt; viel­
mehr werden in diesen Zellen, die nach SCHAFFER ein Syncytium bilden, nach 
ZIMMERMANN eine Lage reich verastelter Zellen mit weiten Intercellularraumen 
darstellen, jetzt Pericyten gesehen, also solche Zellen, die sich an der AuBen­
flache aller Capillaren finden. 

Nicht nur die Menge des Gewebswassers ist in der Niere auffallig, sondern 
auch die Besonderheit seines Stromungsweges: es gelangt ja aus der Blutcapillare 
nicht unmittelbar in den Gewebsspalt, sondern zunachst in den KapseIraum 
des MALPIGIDSchen Korperchens und in den Anfangsteil des Harnkanalchens. 
Diese Hoblraume sind onto- und pbylogenetisch als unmittelbare Abkommlinge 
der Colomhohle nichts anderes als umgewandelte Gewebsspalten. In der voll 
entwickelten Saugerniere haben sie aber ihre Gewebsspaltenbedeutung verloren 
und sind zu einem neuartigen nnd spezifischen Bauelement geworden. Erst 
durch die Riickresorptionsleistung der Kanalchenepithelien gelangt ein Teil 
des fliissigen Kanalcheninhaltes in die Gewebsspalten und wird damit an die 
venosen Capillarschenkel herangebracht. Das urspriingliche und allgemeine 
Schema (Abb. 1) hat also an der Niere folgende Veranderung erfahren (Abb. 2): 
Die arteriellen Ca pillarschenkel (Glomerulusca pillaren) sind von den venosen 
Capillarschenkeln (Capillaren, welche die Harnkanalchen umspinnen) raumlich 
weit entfernt; zwischen beide ist das Vas efferens eingeschaltet, welches den 
Druckabfall bewirkt, durch den der funktionelle Unterschied zwischen arteriellem 
und venosem Capillarschenkel bedingt wird und das auch in Gegensatz zu 
sonst eine anatomisch faBbare Grenze darstellt. Das aus den arteriellen Capillaren 
stammende Gewebswasser gelangt auf dem Umweg iiber die Harnkanalchen 
in die Gewebsspalten, in welchen es auf die venosen Capillaren trifft. Ein Teil 
des Gewebswassers verlaBt als Harn das Organ. 
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Wenn wir die Glomeruli als den stark verlangerten arteriellen Schenkel 
einer gewohnlichen Capillare ansprechen, dann erhebt sich die Frage, an welcher 
Stelle der venose Schenkel liegt? 1m Sinne des obigen Schemas erscheint es 
nicht zweckentsprechend, die Trennung zwischen arteriellem und venosem 
Capillarschenkel nach der Sauerstoff- bzw. Kohlensaurespannung des Blutes 
zu treffen, vielmehr muE der semipermeable Bereich, den die Capillare darstellt, 
in einen arteriellen filtrierenden und ineinen venosen resorbierendenAbschnitt 
unterteilt werden, wobei wohl gewohnlich b 

der filtrierende Abschnitt sauerstoffreiches 
Blut und der resorbierende Abschnitt 
sauerstoffarmes Blut fiihren wird. Da die 
Grenzziehung durch die Hohe des arte- a 

riellen Blutdruckes bedingt wird, ist es be­
greiflich, daB im allgemeinen diese Grenze, 
die Veranderungen unterliegt, anatomisch 
nicht erfaBt wird. 

Nach dem Durchtritt durch den Glome­
rulus ist das Blut wasserarmer und eiweiB­
reicher, sein onkotischer Druck ist hoher. C 

Da die Sauerstoffzehrung im Glomerulus 
gering ist, muE seine Sauerstoffspannung 
noch unverandert sein und mit der in der 
Nierenarterie iibereinstimmen. Oberhaupt 
ist in der gesamten Niere die Sauerstoff­
zehrung auBerordentlich gering, da der d - -t-- --I---I-_ 

Sauerstoffgehalt des Nierenblutes nur von 
20 auf 18 VoL -% a bgesunken ist (nach 
REIN). Es sei vorweggenommen, daB die 
Marksubstanz der Niere hauptsachlich yom 
Blut der Vasa efferentia und weiterhin 
der Arteriolae rectae spuriae versorgt wird 
und daB nur ein geringer Teil des Blutes 
direkt aus den lnterlobarasten der Nieren-

Abb.2. Anwendung des Schemas Abb. 1 auf die 
Niere. a Anatomisch fanbare Grenze zwischen 
arteriellem und venosem Schenkel der Capillare 
(Vas efferens). b Arterieller Schenkel (Glome-

rulus). c Venoser Schenkel (Markcapillare). 
d Lymphcapillare. e BOWMANsche KapseJ. 

t Harnkanii.Ichen. 

arterie auf dem Wege der Arteriolae rectae verae in die Marksubstanz gelangt. 
Das Blut, welches die Glomeruli passiert hat und in die Arteriolae rectae 
spuriae gelangt, ist seiner Sauerstoffspannung nach arterielles Blut, aber es 
besitzt einen hohen onkotischen Druck und hat dementsprechend betracht­
liche riickresorbierende Fahigkeiten. Der onkotische Druck geht nun nicht der 
Konzentration der gelosten EiweiBkorper parallel, sondern steigt von der Plasma­
konzentration beginnend (etwa 7,5 %) besonders stark an, so daB die wasser­
riickziehende Kraft des eiweiBreichen postglomerularen Blutes besonders 
hoch ist. Durch den hohen onkotischen Druck ist dieses Blut charakterisiert 
und ware im Sinne unserer obigen Ausfiihrungen als "venos" zu bezeichnen. 

Dieses Blut vollbringt nun tatsachlich ganz gewaltige Riickresorptions­
leistungen. Wenn wir uns auf die Ergebnisse des REHBERGSchen Verfahrens 
stiitzen, das aus dem Vergleich des Kreatiningehaltes von Ham und Blut 
einen SchluB auf das MaE der Glomerulusfiltration und der Tubulusriick­
resorption erlaubt, dann ergibt es sich, daB unter normalen Verhaltnissen etwa 

8 
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99% des Glomerulusfijtrat(;ls wi~slet:riickresorbiert werden. Es muB also ein 
dem Glomerulus beziiglich der Filtration an Ausdehnung und Kraft ungefahr 
entsprechender, semipermeabler, jetzt im umgekehrten Sinn beanspruchter 
GefaBbereich zu suchen sein, der sozusagen als "negativer Glomerulus" arbeitet. 
Es ist naheliegend, das Capillargebiet der .Marksubstanz als den Ort dieser 
Riickresorptionsleistung anzusprechen. 1m wesentlichen wiirde dann das Blut, 
das nach Durchtritt durch die Glomeruli die Vasa efferentia und die Arteriolae 
rectae spuriae passiert hat, trotz seines Sauerstoffreichtums als riickresor­
bierendes venoses Blut zu bezeichnen sein. 

Die im Zuge dieser Riickresorption stromenden Gewebswassermengen sind 
bekanntlich sehr groB. Nach den Ergebnissen des REHBERGSchen Verfahrens 
miissen bei einer Inittleren Diurese in 24 Stunden 100-200 Liter Gewebswasser 
von den arteriellen Capillaren produziert und von den venosen Capillaren wieder 
aufgenommen werden. Diese betrachtlichen Fliissigkeitsmengen passieren also 
das Spaltraumsystem der Niere, sie stellen die Saftstromung in der Niere dar. 

c) Die HENLEschen Schleifen als Gewebswasserquelle. 

Die Hauptorte der Wasserriickresorption sind die distalen Abschnitte der 
Harnkanalchen, und zwar in erster Linie die HENLEschen Schleifen. Diese 
sind die Analoga jener Kanalchenabschnitte, in welchen in der Niere niederer 
Tiere die Wasserresorption von RUDOLF KELLER und seinen Mitarbeitern 
unmittelbar beobachtet wurde. Diese direkten Beobachtungen stimmen Init den 
KELLERschen Messungen der Gewebspotentiale an den einzelnen Abschnitten 
der Harnkanalchen iiberein. Man fand im Bereich, der den HENLESchen Schleifen 
entspricht, negative Ladungen, die als Indiz fiir die Wasserresorption ange­
sprochen werden. Die neue auBerordentlich wertvolle Methode von RICHARDS 
und WALKER, die die Durchstromung einzelner Kanalchenabschnitte ermog­
licht, erwies tatsachlich, daB in den entsprechenden Tubulusabschnitten der 
Hauptort der WasserriickresorptlOn liegt. SNAPPER weist darauf hin, daB in 
dem MaB, in dem die Riickresorptionsleistung der Ureter- und Blasenschleimhaut 
schwindet, in der Phylogenese die HENLESchen Schleifen auftreten: sie fehlen 
in der Amphibien- und Reptilienniere, treten in der Vogelniere in geringem 
AusmaB auf und bllden erst in der Saugerniere einen obligaten Abschnitt eines 
jeden Nephrons. Sie werden als der Apparat angesprochen, mit dessen Hille die 
Saugerniere ihre maximale Konzentrationsleistung durch Wasserriickresorption 
vollbringt. BURGESS, HARVEY und MARSHALL fanden durch die Anwendung des 
REHBERGSchen Verfahrens bei Fischen, Amphibien, Reptilien, Vogeln und 
Saugern, daB unter Pituitrinwirkung die Riickresorption nur bei den Vogeln 
und Saugern gesteigert ist, also bei jenen Tieren, welche HENLEsche Schleifen 
besitzen, und ziehen daraus gleichfalls den zwingenden SchluB, daB der Hauptort 
der Riickresorption die HENLEsche Schleife ist. Von den Schleifen aus erfolgt 
also in erster Linie die Fiillung der Gewebsspalten mit Wasser, welches zur 
Aufnahme in die venosen Capillaren bestimmt ist. . 

Der groBte Tell der Wasserstromung aus den Harnkanalchen iiber die Gewebs­
spalten in die Capillaren findet somit in der Marksubstanz statt; diese enthalt 
ja die Kanalchenabschnitte, die am starksten Wasser riickresorbieren, eben 
die HENLEschen Schleifen. Es <!rangt sicll der Gedanke auf, daB die so selt-
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same Schleifenbildung der Harnkaniilchen ihre eigentliche Bedeutung dadurch 
gewinnt, daB mit ihrer Hilfe die Wasserbewegung in den Gewebsspalten groBten­
teils aus der Nierenrinde heraus und in die Marksubstanz verlegt wird. Hierdurch 
wiirde der Stoffaustausch zwischen den Rindencapillaren und den Tubuli 
contorti 1. und II. von der Wasserbewegung und ihren bedeutenden Schwan­
kungen unabhangig gemacht sein. Wenn wir von diesem Gesichtspunkt aus 
die Verzahnung von Mark und Rinde durch die Processus medullares FERREINI 
und durch die Columnae renales BERTINI ins Auge fassen, sowie die Bedeutung 
des subkapsularen Gewebsspaltes, der von dem einen von uns als "Sammel­
becken des Spaltraumsystems" charakterisiert wurde, ergibt sich folgende V or­
stellung: der Hauptteil der Wasserbewegung spielt sich im Nierenmark abo 
Eine lJberfiillung der Markspaltraume miiBte einen unmittelbaren AbfluBweg 
durch die Gewebsspalten der Processus medullares FERREINI rindenwarts finden 
und das iiberschiissige Gewebswasser des Markes wiirde in die oberflachlichen 
Spaltraume der Rinde abstromen konnen, die ihrerseits wieder gegen den 
Subkapsularraum hin offen und drainiert sind. In diesem wurzelt aber das 
machtige oberflachliche LymphgefaBnetz der Niere; solchermaBen laBt sich 
das Lymphsystem in unser Gewebsschema der Niere (Abb. 2) zwanglos einfiigen. 

d) Die Gewebswasserstromung in der Niere. 
Auf welche tatsachlichen Beobachtungen kann sich diese Annahme von einem 

Gewebswasserstrom, der unter Umstanden aus der Tiefe des Organs an die 
Oberflache dringt, stiitzen? Der eine von uns hat gezeigt, daB Fliissigkeiten, 
welche auf irgendeinem Weg (z. B. vom Nierenbecken aus durch Fornixruptur) 
in das Spaltraumsystem eindringen, in diesem leicht weite Strecken zuriick­
legen konnen. So kann bei der Pyelographie ein Fliissigkeitsquantum an der 
lebenden menschlichen Niere binnen weniger Sekunden den Weg von der Kon­
kavitat des Nierenparenchyms durch das Organ hindurch an die Konvexitat 
finden und im Subkapsularraum erscheinen, ohne daB hierdurch die mindeste 
Schadigung oder Funktionsstorung bewirkt wiirde. Solche Beobachtungen 
sprechen dafiir, daB die Gewebsspalten pratormierte Strombahnen darstellen und 
fiihrten zur folgenden naheliegenden SchluBfolgerung: "Nicht nur Fliissigkeiten, 
die aus dem Nierenbecken stammen, breiten sich in den Spaltraumen des 
Nierenbindegewebes aus, sondern auch vom GefaBsystem her konnen die Gewebs­
spalten erfiillt werden." Das Ausstromen von Gewebswasser aus der Nieren­
oberflache wird unmittelbar augenfallig nach der Dekapsulationerkrankter Nieren. 

Angaben aus der Literatur und eigene Beobachtungen hieruber sind in der Arbeit 
"tiber den Dekapsulationseffekt" (F. FUCHS) niedergelegt. Auf diese Publikation verweisen 
wir auch bezuglich der Ansammlungen von Gewebswasser unter der Nierenkapsel, die von 
MINKOWSKI, MALHERBE und anderen beobachtet wurden. 1m Tierexperiment sahen DICKER 
und ANDERSON bei der Durchstromung uberlebender Hundenieren ein "Schwitzen" der 
dekapsulierten Organe, ein kontinuierliches Aussickern von Gewebswasser. ROLNICK 
untersuchte die Resorption von Farbstoffen, die subkapsular injiziert worden waren. Er 
stellte auf diese Weise einen dauernden Flussigkeitswechsel an der Nierenoberflache fest. 
Endlich hat ORTH gezeigt, daB Tusche, die in die Tiefe des Nierenparenchyms injiziert 
wird, sich oberflachenwarts ausbreitet und in jenen LymphgefaBen erscheint, welche von 
der Nierenkonvexitat ausgehen. 

Die Tatsache der Gewebswasserstromung in der Niere ist somit unbestreit­
bar. Sie ist keineswegs neu; wir erblickten unsere Aufgabe darin, sie mit den 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 2 
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Vorstellungen iiber die Nierenfunktion in Beziehung zu setzen. Insbesondere 
lag es nahe, die Beziehungen des Gewebswassers zur Blutstromung in der 
Niere zu untersuchen. 

III. Die Konstanz der Gewebsspaltenfiillung. 
Wir haben zunachst unsere Aufmerksamkeit darauf gerichtet, in welcher 

Weise das Gewebsspaltensystem auf die verschiedenen Belastungsarten der 
Niere reagiert und wie es sich bei den verschiedenen physiologischen Zustanden 
des Organs verandert. Wenn wir die Filtrations-Riickresorptionstheorie als zu 
Recht bestehend anerkennen (und ihre Giiltigkeit ist zumindest fiir 95 % der in 
der Niere sich abspielenden Vorgange bewiesen), so muB ein dauernder Strom 
von Fliissigkeit aus den Kanalchen gegen die Capillaren bestehen. Dieser Vorgang 
spielt sich, wie gesagt, im wesentlichen in der Marksubstanz abo Die AusmaBe 
dieses Wasserstromes miissen ganz ungeheuere sein. Wenn wir uns auf die 
Ergebnisse des REHBERGSchen Verfahrens stiitzen, dessen Richtigkeit der 
eine von uns mit verbesserter Methode an einem groBen Material durchaus 
bestatigen konnte, dann muB die Menge des Glomerulusfiltrates beim erwachsenen 
gesunden Menschen zwischen 100 und 200 cern in der Minute schwanken. Damit 
stimmen auch aIle Erfahrungen iiberein, die mit der Bestimmung der Klarung 
von Farbstoffen und physiologischen Substanzen durch Vergleich von Nieren­
arterien- und Nierenvenenblut gemacht wurden (SHEEHAN, EKEHORN u. a.). 
Bei einem Nierengewicht von etwa 120 g diirfte auf die Pyramiden entsprechend 
den volumetrischen Bestimmungen von HOLLATZ ungefahr 40 g entfallen. Da 
in einer Niere im Mittel 75 cern pro Minute filtriert werden, so muB angenommen 
werden, daB in der Minute durch einen Gewebskorper von etwa 40 g Gewicht 
75 ccm Fliissigkeit durchtreten. Ein solcher Fliissigkeitsstrom muB also die 
Spaltraume der Marksubstanz durchziehen. In diesem Zusammenhang ergibt 
sich die Frage, ob dieser Fliissigkeitsstrom immer gleich stark ist, ob immer 
die gleiche Wassermenge durch die Gewebsspalten hindurch an die Blutcapillaren 
herangebracht wird. Bei SWrungen des Stromungsvorganges miiBte es ent­
weder zu einer Wasseriiberfiillung der Niere - zu Odem - kommen, oder zu 
einer Austrocknung der Gewebsspalten. Die histologische Untersuchung zeigt, 
daB unter physiologischen Bedingungen der Fiillungszustand des Spaltraum­
systems immer gleich ist. 

Belastet man ein Kaninchen mit einer groBeren Fliissigkeitsmenge, so ist weder in der 
Rinde noch in der Marksubstanz, was die Gewebsspalten betrifft, eine .Anderung des histo­
logischen Bildes zu erkennen. So wurden z. B., urn extreme Verhiiltnisse zu schaffen, einem 
2700 g schweren Kaninchen in Urethannarkose nach einem AderlaB von 40 cern Blut aus 
der Arteria femoralis im Verlauf einer Stunde 1000 cern physiologische NaCI-Losung in die 
Vena jugularis externa infundiert. Nach weiteren 20 Minuten wurde das Tier getotet. Es 
fand sich eine groBe fliissigkeitsreiche Leber, Ascites, das perirenale Bindegewebe war 
odematos. In Ubereinstimmung mit dem klassischen Versuch von COHNHElM und LICHT­
HElM wurden Odeme im subcutanen Bindegewebe vermiBt. Die histologische Untersuchung 
brachte insoweit eine gewisse Enttauschung, als bemerkenswerte Veranderungen in den 
Gewebsspalten der Niere sowohl in der Rinde als auch imMarkvermiBt wurden. Die Fixation 
erfolgte wie bei fast allen folgenden histologischen Untersuchungen in CARNOYscher Losung. 
Da bei dieser sehr schonenden, eine Schrumpfung sieher vermeidendenFixation im Gegensatz 
zu der sonst gebrauchlichen Formalinfixation die Serum- bzw. PlasmaeiweiBkorper ausgefallt 
werden, erscheint das von solchen normalerweise in geringem AusmaB erfiillte Spaltraum­
system wesentlich klarer dargestellt. Dieses Verfahren wurde mit Vorteil von EpPINGER 
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und seinen Mitarbeitern bei dem Studium der hiatQlogischen Veranderungen bei der serosen 
Entziindung angewendet. Auch die folgende Einbettung in Paraffin wurde auBerst schonend 
im VerIauf von etwa 10 Tagen durchgefiihrt. Diese Technik laBt das Spaltraumsystem 
ohne artefizielle Veranderungen erkennen, und es zeigte sich, daB nach dem Versuch von 
COHNHEIM und LICHTHEIM keine faBbaren Veranderungen im Spaltraumsystem vorIagen. 
Um nun auch geringere Veranderul).gen durch den Vergleich mit einer normalen Niere nicht 
zu vernachlassigen, wurde bei zwei etwa 2500 g schweren Kaninchen in Urethannarkose 
zunachst eine Niere exstirpiert, hierauf in die freigelegte Vena femoralis 100 ccm physio­
logische NaCl-Losung und nach 20 Minuten 100 ccm 30%ige Dextroselosung infundiert, 
nach weiteren 5 Minuten wurde die andere Niere exstirpiert und das Tier getotet. 

Trotz dieser auBerordentlichen Belastung war bei dem einen Tier iiberhaupt 
kein Unterschied im Spaltraumsystem der beiden Nieren erkennbar, wahrend 
bei dem zweiten Tier nach der Wassergabe das Spaltraumsystem der Rinde 
vollkommen unverandert erschien, in der Marksubstanz hingegen die Inter­
stitien zwischen den KaniHchen andeutungsweise verbreitert waren. AIle Capil­
laren waren auBerordentlich stark erweitert, die BOWMANschen Raume der 
Glomeruli zeigten ebenfalls deutlicbe Erweiterung. Diese Versuche lehren also, 
daB selbst bei so extremen Verhaltnissen wie beim CORNHEIM-LICHTREIMSchen 
Versuch die Gewebsspalten sich nicht wesentlich andern, soweit sich dies aus 
der morphologischen Betrachtung erschlieBen laBt. Das Spaltraumsystem, in dem 
sich ein so auBerordentlicher Fliissigkeitswechsel abspielt, zeigt also zumindest 
bei der normalen Niere unter physiologischen Verhaltnissen einen konstanten 
Fiillungszustand. Wie sich die Verhaltnisse unter pathologischen Bedingungen 
gestalten, ware noch experimentell zu untersuchen. Wasserbelastungen bei 
experimentellen Vergiftungen wurden wohl wiederholt zum Studium der Odem­
entstehung durchgefiihrt (von SCHLAYER und seinen Mitarbeitern und von 
REINEKE und MEYERSTEIN) besonders bei der Chrom-Uran- und Alaunver­
giftung, doch liegen keine geeigneten histologischen Angaben vor, insbesonders 
wurde das Verhalten des Spaltraumsystems nicht beriicksichtigt. 

Es erhebt sich nun die Frage, welche Faktoren den WasserabfluB aus den 
Gewebsspalten des Nierenmarkes regulieren und durch welche Umstande dieser 
Abtransport so ideal mit dem Wassereinstrom aus den Kanalchen in die Spalt­
raume in 1Jbereinstimmung gebracht wird, daB die Konstanz der Gewebsspalten­
fiillung erhalten bleibt. Da muB zunachst eine Tatsache bedacht werden, die 
mit Hille des REHBERGSchen Verfahrens ermittelt 'wurde und die der eine 
von uns gemeinsam mit MANDEL an einem groBen Material feststellen 
konnte. Schon VOn TAUBENHAUS wurde es bis zu einem gewissen Grad wahr­
scheinlich gemacht, daB bei der Wasserdiurese die vermehrte Harnbildung 
nicht so sehr auf einer vermehrten Glomerulusfiltration als auf einer ver­
minderten Riickresorption in den Tubuli beruht. Der eine von uns (POPPER) 
hat nun gemeinsam mit seinen Mitarbeitern gefunden, daB bei kleinen Wasser­
diuresen eine gesteigerte Glomerulusfiltration stattfindet, daB aber bei ganz 
starken Diuresen, wie z. B. wahrend des VOLHARDSchen Wasserversuches, das 
Glomerulusfiltrat nicht gesteigert, sondern in vielen Fallen, besonders unter 
pathologischen Umstanden, verringert wird; dementsprechend ist auch die 
Wasserriickresorpti,.on in den Tubuli vermindert. Wie weit dieses Absinken 
auf eine Storung einer iiberbelasteten Niere oder auf eine Verminderung der 
Filtration infolge des gesteigerten Innendruckes in den Kanalchen zu beziehen 
ist, kann an dieser Stelle nicht entschieden werden. Jedenfalls wird durch diese 
Analyse der Nierenarbeit bis zu einem ge-wissen Grad begreiflich, wieso bei 

2* 
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gesteigerter Diurese dasGewebsspaltensystem nicht iiberladen werden muB, 
sondern im Gegenteil eher zu erwarten ware, daB es einen verminderten Fiillungs­
zustand zeigt, da die Riickresorption noch betrachtlich mehr abgenommen hat 
als die Filtration. Immerhin zeigt auch dieser Versuch die auBerordentliche 
Kompliziertheit des Vorganges der endgiiltigen Harnbildung und die Schwierig­
keit der Ausbalancierung zwischen Filtration iin Glomerulus, Ubertreten von 
Fliissigkeit aus den Kanalchen in dij'l Spaltraume und Riickresorption aUf! den 
Spaltraumen in die Blutcapillaren .. 

IV. Die Blutzirkulatiou im Nierenmark (Morphologie). 
a) Capillaren. 

Die bisher vorgebrachten Befunde und "Oberlegungen weisen auf die starke 
Beanspruchung und auf das Erfordernis einer bedeutenden Mannigfaltigkeit der 
Regulationsmoglichkeiten des Blutstromes im Nierenmark hin. Es erscheint 
angezeigt, von den geschilderten Gesichtspunkten aus das morphologisch bereits 
viel bearbeitete Gebiet der Blutversorgung des Nierenmarkes noch einmal zu 
betrachten. Es wurde bereits hervorgehoben, daB hier eine Besonderheit im 
Capillarbau vorliegt, indem die sonst morphologisch nicht erkennbare, wahr­
scheinlich auch schwankende Grenze zwischen dem arteriellen und dem venosen 
Capillarschenkel deutlich markiert wird. Dies geschieht dadurch, daB zwischen 
dem semipermeablen arteriellen und dem semipermeablen venosen Anteil ein 
impermeabler arterieller GefaBbezirk eingeschaltet ist. Dieser trennt als Vas 
efferens und Arteriola recta spuria die arteriellen Capillarschenkel (die Glomeruli) 
von den venosen (denMarkcapillaren, s. Abb. 2). Dieser letztere riickresorbierende 
Anteil, der zwar sauerstoffreiches Blut fiihrt, aber im friiher angefiihrten Sinn 
als venos angesprochen werden kann, sei vorausgreifend als "negativer Glome­
rulus" bezeichnet. Dieser Capillarapparat der Marksubstanz hat ohne Zweifel 
mehrere Aufgaben zu erfiillen; abgesehen von der Riickresorption obliegt ihm 
die Sauerstoffversorgung und die Ernahrung der Marksubstanz, und es muB 
hier also auch einen Strom geben, welcher der Stromrichtung des zur Riick­
resorption bestimmten Gewebswassers entgegengesetzt gerichtet ist. 1m Be­
reiche der Rinde werden ja bekanntlich diese Aufgaben durch die raumliche 
Trennung der filtrierenden Glomeruli von den ernahrenden Tubuluscapillaren 
bewaltigt. 

Um die Losung dieser Aufgabe in der Marksubstanz zu erkennen und um 
den Sitz unserer "negativen" Glomeruli festzustellen, erschien es wie bereits 
gesagt als wiinschenswert, von diesem Gesichtspunkt aus noch einmal das bereits 
viel bearbeitete Gebiet der GefaBversorgung der Niere ins Auge zu fassen und 
einige Punkte auf Grund eigener Untersuchungen zu erganzen. 

Die Betrachtung eines gefarbten Schnittes durch eine Saugerniere laBt einige 
charakteristische Merkmale erkennen, die mehr oder weniger deutlich in den 
meisten Lehrbuchdarstellungen zu finden sind. Wahrend wir sonst die Capillaren 
in bestimmten Abstanden voneinander zwischen den Parenchymelementen 
verstreut finden, kann man im Nierenmark - insbesonders in der AuBenzone 
der Marksubstanz - GefaBanhaufungen erkennen, die besonders deutlich bei 
der Stauungsniere ins Auge springen (Abb. 3). Man sieht hier, wie Capillaren, 
Arteriolen und Venolen unmittelbar nebeneinander liegen und Aggregate von 
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8-10 GefaBen bilden. Diese GefaBansammlungen sind dem Histologen durch­
aus bekannt und z. B. in den instruktiven Darstellungen der topographischen 
Verhaltnisse im Nierenmark von MOLLENDORFF ausfuhrlich beschrieben. Auch die 
uberaus lehrreichen Injektions­
praparate von GXNSSLEN zeigen 
diese GefaBbuschel. 

Die genannten GefaBaggre­
gate bestehen aus GefaBen mit 
Muskelkernen in den Media­
schichten, also aus sicheren 
Arterien, auch wenn, wie an 
den Vasa afferentia, elastische 
Fasern fehlen. Ferner findet 
man groBere und kleinere Ge­
faBe mit ganz dunner Wand, 
die also entweder Venen oder 
Capillarendarstellen. Wir haben 
hier ein Bild vor uns, das WIT 
sonst im Saugetierorganismus 
kaum zu sehen gewohnt sind. 
1m Drusenparenchym haben 
wir gewohnlich eine Capillar­
versorgung, die in ihrem Auf­

Abb. 3. GefiWbiischei in einer Stanungsniere. 

bau der von KROGH an den Muskelcapillaren beschriebenen Anordnung entspricht. 
In der Abb. 4a ist diese Art der Capillarisierung skizziert, die wir als den 
"ernahrenden Capillarisierungstypus" bezeichnen wollen, weil hier die Capillaren 
in erster Linie die Sauerstoffversorgung, die Versorgung mit gelosten Substanzen 
und den Schlackenabtrans-
port zu besorgen haben. 
Um diese Aufgaben zu er­
fullen, ist die zweckent­
sprechendste Anordnung 
die, daB die Capillaren wie 
im KROGHSchen Muskel­
schema um die zylindri­
schen Parenchymelemente 
in ziemlich gleichmaBigen 
Abstanden angeordnet 
sind. Dabei hangt nach 
denErge bnissen von KROGH 
der Fullungszustand dieser 

a b 
Abh. 4a und b. Schema der Capillarisierung. a Ernahrendcr Typns 
(gieichmallige Verteilung cler Capillaren zwischen den Driisenkanaichen). 

b Resorbierender Typus (Capillaransammlungen). 

Capillaren vom Funktionszustand des Organs, von seinem Bedurfnis nach Sauer­
stoff und Nahrungsstoffen abo Von diesem ernahrenden Capillartypusist der 
im Nierenmark angetroffene zu unterscheiden. 

Hier stehen wohl auch die Parenchymelemente in Saulen, zwischen welchen 
sich einzelne Capillaren entsprechend dem geschilderten ernahrenden Typus 
finden. Daneben zeigen sich aber am Querschnitt kreisformige Bezirke, die 
nur aus Capillaren und GefaBen bestehen" und in welchen ohne Rucksicht auf 
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die Ernahrung GefaBe- -unmittelbaraneinanderliegen, ja einzelne GefaBe an 
ihrer ganzen Zirkumferenz, nur durch Gewebsspalten getrennt, von anderen 

Abb.5. Aufgehelltes Injektionspriiparat. Langsschnitt durch die Nierenpyramide mit UbersichtsbUd der 
Gcfal.lbiischel. 

GefaBen umgeben werden und also an keiner Stelle mit Parenchymelementen 
in Kontakt I stehen (Abb. 4 b). Diese eigentiimliche Anordnung der GefaB-

Abb. 6. Aufgehelltes Injektionspraparat, Querschnitt durch die Aul.lenzone des Nierenmarkes mit quergetroffenen 
Gefal.lbiischeln. 

aggregate des Nierenmarkes legt den Gedanken an funktionelle Besonderheiten 
nahe, und aus diesem Grund haben wir ihrer Morphologie besondere Aufmerk­
samkeit geschenkt. 
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Bei unseren Untersuchungen wlll'llen drei Methoden angewendet: zunachst die Be­
trachtung in gefarbten Schnitten, wobei meist die Durchsicht von Schnittserien notwendig 
war. Als das geeignetste Material erwiesen sich Stauungsnieren, bei welchen wie bei einer 
natiirlichen Injektion die GefaBe maximal gefiillt waren. In anderen Fallen wurde post­
mortal an Leichennieren oder Tiermaterial eine Injektion von der Arterie oder von der 
Vene aus vorgenommen. Ais Injektionsmasse wurde Berlinerblau-Gelatine nach TANDLER 
angewendet, spater erschien uns eine lVIischung von 5 % iger Gelatine mit chinesischer Tusche 
klarere Bilder zu geben. 

Zweitens wurden von derartigen mit Tusche-Gelatine injizierten Nieren mit dem Gefrier­
mikrotom, ungefahr den Angaben von GANSSLEN folgend, nach Formalinfixation dicke 

a" (1/" a"" 

c' 

Abb. 7. Wachsplattenrekonstruktion der Gefallaggregate der Aullenzone einer Kaninchenniere nach Arterien­
iujektion mit 11uschegelatille. 70fache Vergl'o13erung. a, a', a", a''', a"" sind die groJ3en Gefaile der .Rinden~ 
markgrenze. Jeder Balken (b, b', b") steUt ein Gefiillag~regat dar. Diese konvergieren papillenwarts und 

bilden durch die Queranastomosen (c, c', c") ein raumliches lIIaschenwerk. 

Schnitte angefertigt und diese ungefarbt mit Glycerin oder Formamid aufgehellt und 
eingeschlossen. 

Als dritte Methode wendeten wir die 'Vachsplattenrekonstruktion nach BORN an. Wir 
rekonstruierten Arterien, Venen und Ca pillaren von Nieren, bei welchen das GefaBsystem 
mit Tuschegelatine injiziert worden war. 

Schon HENLE hat das Nierenmark in eine AuBen- und in eine Innenzone 
eingeteilt, und zwar nach dem Verhalten der GefaBbuschel. Diese beginnen an 
der Rinden-Markgrenze, konvergieren gegen die Papillenspitze, reichen jedoch 
nicht bis zu dieser, sondern losen sich bei makroskopischel' Betrachtung etwa 
in der Mitte der Marksubstanz auf. Mikroskopisch sind sie in veranderter Form 
bis gegen die Papillenspitze hin zu erkennen. In der AuBenzone besteht jedes 
GefaBbuschel aus durchschnittlich 10 einzelnen GefaBen, die etwa zu je einem 
Drittel Arteriolen, Venolen und Capillaren sind. Die Unterscheidung zwischen 
Venolen und Capillaren ist histologisch nicht liberal! durchfiihrbar, die Arterien 
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sind an den Mediakernen erkennbar. 1m Gegensatz zum Verhalten in der AuBen­
zone besteht in der Innenzone jedes einzelne GefiiBbuschel nur aus 3 bis 
5 Capillaren, wobei nur vereinzelterweise Arteriolen vorhanden sind. Ebenso 
wie in der Struktur des einzelnen GefiiBbuschels ist ein prinzipieller Unter­
schied in der Architektonik der gesamten GefiiBverteilung in der AuBenzone 
und in der Innenzone augenfallig. Die Abb. 5 zeigt einen aufgehellten dicken 
Schnitt einer injizierten Niere, auf dem die Pyramide im Langsschnitt getroffen 

-­
'Y ... -------- ---

Abb. S. Spezialaufnahme der Gegend b, b'. b" des in Abb. 7 wieder­
gegebenen Modells der GefiiJJaggregate. Man sieht die Queranasto­
mosen der einzelnen Aggregate, die sich entweder an der Rinden­
markgreuze (x) oder in der Mitte der AuJJenzone (y) oder an der 

Grenze von AuJJenzone und Innenzone (z) befinden. 

ist und gibt das eigentUm­
liche Bild der GefiiBaggre­
gate. Die Abb. 6 stellt einen 
Querschnitt durch die Ag-

x gregate der AuBenzone dar. 
Selbstverstiindlich ist es fast 
niemals m6glich, bei der 
Injektion samtliche GefaBe 
eines derartigen Buschels 
gleichmaBig und voHkom­
men zu fUHen und zur Dar­
steHung zu bringen. Die Be­
trachtung am Schnitt wird 
durch das Wachsplatten­
modell erganzt. Die Abb. 7 
zeigt eine Ubersichtder Plat­
tenrekonstruktion der Ge­
fiiBaggregate in der AuBen­
zone einer Kaninchenniere. 
DieZ wischenriiume zwischen 
zwei GefiiBbuscheln haben 
etwa die Breite eines einzel­
nen Buschels (0,3-0,4 mm) 
und werden papillenwarts 
etwas schmiiler, da ja die 
GefiiBbuschel in dieser Rich­
tung konvergieren. Jedes 
GefiiBbuschel hat die Lange 
der AuBenzone und anasto­
mosiert mit den benachbar­
ten Buscheln durch kurze 

dickere oder dunnere Queranastomosen, die ihrerseits ebenso zusammengesetzt 
sind wie die einzelnen GefiiBbuschel selbst. Die Abb. 8 zeigt eine Detailansicht 
des Modells der Abb. 7, und man sieht hier wie die GefiiBaggregate zusammen 
mit den Queranastomosen ein Maschenwerk bilden, dessen einzelne Maschen 
etwa langgestreckten Ellipsen gleichen. 

In der Innenzone macht die geschilderte Anordnung, die einem System von 
anniihernd parallelen, nur leicht konvergierenden Strebepfeilern entspricht, 
einer anderen Architektur Platz. Die GefiiBbuschel der Innenzonebilden ein 
riiumlich angeordnetes Netzwerk von recht gleichmiiBigen Ptoportionen. In 
der AuBenzone liegen die Harnkaniilchenmit ihren erniihrenden Capillaren 
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zwischen den Pfeilern, in der InnenzoneIiegen sie in den Maschen des Netz­
werkes. Das Netzwerk gleicht etwa dem bekannten Modell des Kochsalzkrystalls 

Abb. 9. Aufgehelltes Injektonspraparat. CapillaJ'austausch zwischen den Gefiillbiischeln. 

und zerlegt die Marksubstanz in gleichmaBige Wiiffel mit einer Seitenlange, 
deren GroBenordnung etwa 0,2 mm betragt. 

Abb. 10. Aufgehelltes Inj ektionspraparat. a Riickliiufiges Gefiill. 

Wenden wir zunachst unsere Aufmerksamkeit der Struktur eines einzelnen 
GefaBaggregates der AuBenzone zu;. die einzelnen Arteriolen, Venolen und 
Capillaren anastomosieren miteinander nicht oder. nur selten, innerhalb des 
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einzelnen Buschelsgibt es ~lsokeine GefaBnetze, sondern im wesentlichen 
parallele GefaBverlaufe. Auch dort, wo benachbarte GefaBbuschel miteinander 
anastomosieren, kommt es durchwegs zu einem Austausch der GefaBe zwischen 
dem Buschel A und dem Buschel B, aber nicht zu einer Anastomose der GefaBe 
von A und B. Der GefaBaustausch ist auf der Abb. 9 deutlich erkennbar. Man 
sieht hier am Injektionspraparat recht deutlich, wie ein GefaB ein pfeilerformiges 
GefaBaggregat verlaBt, um in ein benachbartes uberzutreten. Es liegt im Wesen 
dieses GefaBaustausches zwischen zwei Buscheln, daB viele GefaBe Schleifen 
beschreiben. Diese Schleifen sind manchesmal so beschaffen, daB ein GefaB 

Abb.l1. Allfgehelltes Inj ektionspl'aparat. SchHtngelullgen und 
Sillllskurvenbildungen del' Capillaren b ei a. 

aus dem Buschel A in das 
Buschel B ubertritt und in 
letzterem weiter pa pillenwarts 
verlauft. Manchesmal lauft 
aberdas GefaBin demBuschel , 
welches es betritt, rindenwarts 
zuruck (Abb.lO). Gelegentlich 
findet man eine derartige 

a Schleifenbildung auch inner­
halb des gleichen Buschels, 
ferner findet man Abweichun­
gen vom geradlinigen GefaB­
verlauf auch in der Form, 
daB eine deut liche Schlange­
lung eines GefaBes in Gestalt 
einer Sinuskurve auftritt. Die 
Abb. 11 zeigt verschiedene 
Formen solcher GefaBverlaufe 
im Injektionspraparat. In 
Dbereinstimmung mit GANSS­
LEN sprechen wir sie als 

charakteristisch fur die AuBenzone der Marksubstanz an. Diese Verlaufsformen 
betreffen nicht nur die Capillaren, sondern auch Arteriolen und Venolen. 

b) Venen. 
Nach dieser zusammenfassenden Beschreibung der GefaBbuschel mit be­

sonderer Berucksichtigung der Capillaren wollen wir nun ilire Einschaltung 
zwischen Arterien und Venen besprechen und zwar zunachst die venosen GefaBe 
betrachten, welche sich aus den GefaBaggregaten 10slOsen. Die Entstehung 
dieser Venen ist klar zu ubersehen. In ihrer uberwiegenden Mehrzahl bilden 
sie sich unmittelbar an der Rinden-Markgrenze aus den Venolen der Aggregate 
und munden in die Konkavitat der Venae arcuatae. Die Angabe von Hou­
JENSEN, daB diese aus dem Nierenmark auftauchenden Venen nicht in die 
Venae arcuatae, sondern in die Rindenvenen munden, mag ausnahmsweise 
zutreffend sein, konnte aber im allgemeinen von uns nicht bestatigt werden. 
Niemals sieht man, daB eine Markvene geradlinig und direkt in die Vena arcuata 
mundet, immer erkennt man, sowohl an Schnittserien, besonders klar aber 
an den aufgehellten ungefarbten Schnitten, daB die Venen nicht geradlinig, 
sondern nur nach einzelnen Schlingenbildttngen an der Rinden-Markgrenze in 
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die Venae arcuatae munden. DiE;lSchJing(311bildung kommt an den Injektions­
praparaten mit groBer Anschaulichkeit zur Geltung. Sie kann an einzelnen 

a 

Abb.12. Aufgehelltcs Injektionspraparat. Einfaehe Kurve ci ner Markvene nahe del' Miindnng in die Vena 
arenata (a) . 

Stellen, wie in der Abb. 12, nur eine Kurve aufweisen, an anderen Stellen 
jedoch mehrere Schlingen hintereinander, wie in der Abb. 13. Besonders bizarr 

Abb. 13. Aufgehelltes Injektionspraparat. ZaWreiehe dieht nebeneinander Jiegende Windungen einer 
Markvene bei a. 

ist das Bild, wenn die Einmundungen zweier Venen mit iliren Schleifen neben­
einander liegen (Abb. 14). 
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Diese Schleifenbildungen zeigen sich im mikroskopischen Bild sehr eindrucks­
voll, doch schien es uns zur Sicherstellung, daB es sich wirklich um Venen handelt, 

Abh. 14. Aufgehclltes Injektionspraparat. U ·fiirmige Kurveu zweier Markveuen nahe ihrer Miindung. 

o ,t 
Ahb.15. Die in Abb.7 durch den Pfeil gekennzeichnete Partie wurde bei 200facher Vergriillerung isoliert 
dargestellt, wobei nur die Venen modelJiert wurdeu. a Querschnitt einer Vena arcuata. In die Konvexitat 
derselben miinden die Venae interlobulares b und c. Aus der Marksubstanz sammeln sich die Venen d und e. 
Letztere nimmt aus einem GefaJ3aggregat die Venolen t auf. Die Markvenen miinden hei (J unter Bildung 

einer Schleife in die Konkavitat der Vena arcuata a. 

notwendig, auch die Rekonstruktionsmethode anzuwenden. Abb. 15 zeigt die 
Rekonstruktion (bei 200facher VSlrgroBerung) jener Partie des Plattenmodelles 



Blut- und Saftstl'omung in del' Niel'e_ 29 

der Abb. 7, die durch einen Pfeil markiertist. Man sieht an der Rinden-Mark­
grenze die Venenstamme d und e. Die Vene e, welche parallel zur Rinden­
Markgrenze verlauft, tragt wie einen Bart eine Reihe von Venulae rectae (I), 
welche aus einem GefaBbiischel auftauchen. 1m Bereiche der Vene d wurden 
die WurzelgefaBe nicht mitmodelliert, um den schleifenformigen Verlauf dieses 
Venenstammes deutlich zu machen. Die Venenstamme d und e miinden gemein­
sam in die Konkavitat der Vena arcuata a und zwar in der Weise, daB sie mit 
Hilfe des S-formigen Siphons g in diese iibergehen. Aus der Abb. 15 ist es 
ersichtlicb, daB die beiden Venae interlobulares b und c, welche aus der Rinde 
her kommen, unmittelbar und rechtwinkelig in die Konvexitat der Vena arcuata 
miinden. 

c) Arterien. 
Weitaus komplizierter ist die Verteilung der Arterien auf die GefaBaggregate. 

Hier stoBen wir auf die alte Streitfrage, ob die urspriingliche Anschauung 
BOWMANs zu Recht bestehe, daB das gesamte Blut der Marksubstanz zunachst 
die Glomeruli passieren muB. Es erscheint notwendig, zumindest auszugsweise 
auf die Angaben der Literatur einzugehen. 

MOLLENDORFF betont, daB die Technik zur Untersuchung eines direkten Uberganges 
von Artel'ien in die Marksubstanz schwierig ist und daB dadurch auch die Uneinigkeit del' 
Untersuchel' erklal't wird. 1m wesentlichen stiitzen sich diese Untersuchungen auf das 
Injektionsverfahren und auf Kol'rosionspl'aparate. DaB ein gl'oBer Teil des Blutes del' 
Marksubstanz aus den Vasa efferentia stammt, ist durch viele Untersuchungen sichel'­
gestellt, wobei man die Angaben von VIRCHOW als grundlegend ansprechen muB. Nach 
VIRCHOW stammt das Blut, welches in die Marksubstanz stromt, aus drei Quellen. L Aus 
den Artel'iae arcuatae und interlobares; 2. aus den Vasa efferentia del' marknahen Glomeruli 
und 3. aus capillaren Auslaufern del' col'ticalen Capillarmaschen. Besondel's bei einer 
Amyloidniere ist es ihm gelungen, die Artel'iolae rectae verae zu fiillen, ohne daB die Glomeruli 
injiziert waren. Nach VIRCHOW bestehen also fiir das Niel'enblut zwei Stl'omungsmoglich­
keiten, und zwar solI groBtenteils wegen des geringeren vViderstandes Blut direkt aus del' 
Nierenal'tel'ie einstromen, welchem sich sekundar Blut aus den Vasa efferentia beimischt, 
wobei abel' del' direkten Blutzufuhr groBe Bedeutung beigemessen wird. Diesel' Anschauung, 
del' manche Autol'en (wie CHZONSZCZEWSKY und STEUDENER) folgten, traten friihzeitig 
LUDWIG und ZAWARYKIN, HYRTL und STEIN entgegen, die die ausschlieBliche Abstammung 
d'lr Markarteriolen aus den Vasa efferentia annahmen und die Existenz von Arteriolae 
rectae verae negiel'ten. Del' Streit iiber diese Frage blieb lange unentschieden, wobei abel' 
einzelne Autol'en (z. B. LUDWIG) die Richtigkeit del' VIRcHowschen Anschauung von del' 
Existenz del' Arteriolae rectae verae annahmen, wahrend andere (TOLDT, SCHWEIGGER­
SEIDEL) abel' weiter ihre Existenz bestritten odeI' sie als bedeutungslose Einrichtungen 
ansahen. Auf die vollkommene \Viedergabe del' Literatur sei vel'zichtet und nur auf die 
zusammenfassende Darstellung von MOLLENDORFF verwiesen, del' die Existenz del' Arteriolae 
rectae verae zwar fiir moglich halt, sie abel' als sehr selten ansieht. Erwahnt sei, daB GERARD 
an einem vVachsplattenmodeIl del' Rattenniere Arteriolae rectae verae nachwies, wahrend 
HINMAN und seine Schiiler ihre Existenz bestreiten. Unter den letzteren bildet MORISON 
Kol'rosionspraparate ab, die ohne jeden Zweifel Arteriolae rectae verae darstellen, deren 
VerIauf die weiter unten geschilderten Schlingenbildungen aufweist. Del' Ansicht MORI­
SONS, daB diese Schlingen Reste atl'ophischer Glomeruli seien, glauben wir auf Grund 
unserer eigenen Erfahrungen widersprechen zu diirfen. Vielmehr scheint es uns, daB auch 
MORISON, ohne e8 wahl' haben zu wollen, typische Arteriolae rectae verae beobachtet und 
in ausgezeichneter Weise abgebildet hat. 

Die groBte Bedeutung diirfte den in der allerletzten Zeit veroffentlichten 
Untersuchungen von Hou-JENsEN und GXNSSLEN zukommen. Der letztere 
beschreibt, daB von den Arteriae interlobares "BegleitgefaBe" abgehen, deren 
Kaliber wesentlich enger ist, die ein Stiick parallel zu ihrem UrsprungsgefaB 
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laufen und am Ende ihrerlangen Bahn rechtwinklig umbiegen und manchmal 
sogar unter Bildung eines spitz en Winkels in die Pyramiden einschwenken. 
GANSSLEN beschreibt ausfiihrlich und an Hand ausgezeichneter Abbildungen 
diese gewundene Verlaufsform und den indirekten Ursprung der Arteriolae 
rectae verae. Er stimmt mit VIRCHOW darin iiberein, daB ein Teil derselben 
sogar riicklaufig unter hakenformigem Abgang aus den Arteriae interlobares 
hervorgeht. Hou-JENsEN beschreibt, daB die Arteriolae rectae verae teilweise 
aus den sog. LUDWIGschen Asten der Vasa afferentia entspringen, teilweise 
aus den oben beschriebenen Begleitarterien. Er schreibt: "Bei 300 Arteriolae 

" rectae spuriae der Vasa effe-

b 

Abb. 16. Aufgehelltes Injektionspriiparat. Schlingenf6rmiger Ab­
gang einer Arteriola recta vera (a); von del' Interlobaral'tcrie (b); 

glomernlustragendes Vas affcrens (c). 

rentia 5mal direkte Zweige aus 
den Vasa afferentia und 4mal 
direkte Zweige aus den Arteriae 
arciformes." Dementsprechend 
berechnet er, daB 3 % alier 
Arterien desNierenmarkesArte­
riolae rectae verae seien. Diese 
Berechnung erscheint aber in­
sofern einer Korrektur bediirf­
tig, als sich nach Hou-JENsENs 
eigenen Angaben jede Begleit­
arterie in 2-4 Arteriolae rectae 
verae aufteilt; wenn man dies 
beriicksichtigt, miiBte man auf 
etwa 6 % Arteriolae rectae verae 
kommen. Dies steht in recht 
guter Ubereinstimmung mit der 
Angabe GANssLENs,der6-12 % 
Arteriolae rectae verae bei An­
wendung alier Kritik als sicher 
feststehend ansieht. Auch CORO­

NINI, die von ganz anderen Befunden ausgehend, zu ahnlichen Uberlegungen 
wie wir gelangte, spricht sich fiir das Vorhandensein der Arteriolae rectae 
verae in einem ahnlichen AusmaB aus. 

Wir sehen also aus der Literatur, daB Arteriolae rectae verae tatsachlich 
vorkommen, wenn auch im Vergleich zu den Arteriolae rectae spuriae nur in 
geringem MaBe. Dies steht mit unseren eigenen Ergebnissen in Ubereinstimmung. 
Aus den Injektionspraparaten ist sehr deutlich zu erkennen, daB tatsachlich 
Arterien unmittelbar aus den Interlobararterien abgehen und sich als Arteriolae 
rectae verae in die Marksubstanz begeben. Doch ist fur Verlauf kein gestreckter, 
welcher Umstand ihre Erkennung erschwert und vielieicht die Ursache daftir 
ist, daB diese verhiiltnismaBig seltenen GefaBe so oft tihersehen werden korniten. 
Sie bilden namlich regelmaBig U-formige oder S-formige Schleifen, bevor sie in 
das rindenwarts gelegene Ende eines GefaBbtischels eintreten. Dies ist deutlich 
an der Abb. 16 zu erkennen, wo die Interlobararterie durch den Abgang von 
Vasa afferentia charakterisiert ist und eine mit Schlingenbildung in das Mark ver­
laufende Arterie injiziert erscheint,die keine Glomeruli trii,gt. An diesen Injek­
tionspraparaten, d\e in Formamid aufgeheUt wurden, sind auBerordentlich ein-
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drucksvolle Bilder zu beobachten. Es entsteht durch den beschriebenen eigen­
tiimlichen Abgang der in die GefaBbiischel eintretenden Arterien an der Rinden­
Markgrenze ein Schlingen­
system, dessen Analyse am 
einzelnen Schnitt mitunter auf 
groBe Schwierigkeiten stoBt 
und das um so mehr, als es 
sich mit den Schleifenbildun­
gen der Venen teilweise iiber­
deckt. In der Abb. 17 sieht 
man den Abgang von GefaBen 
von einer Arteria interlobaris, 
die mehrere Haarnadelkurven 
hintereinander beschreiben, 
ehe siein ein GefaBbiischelein­
treten. Die einzelnen Schenkel 
der Haarnadelkurven liegen 
parallel zueinander und zur 
Verlaufsrichtung der Arteria 
interlobaris an der Rinden­
Markgrenze und damit auch 
parallel zur Nierenoberflache. 
Nebendiesen bizarrenBildern, 
die im Injektionspraparat im 

b 

Abb. 17. Aufgehelltes Iujektionspraparat. Mehrfache Schlingen­
biJdung am Abgang einer Markarterie (a); diinne, gestreekt 

verlaufende Arteriola reeta vera (b). 

Vordergrund stehen, findet man auch GefaBverlaufe mit geringer Kriimmung, 
welche sanfte Kurven beschreiben. Es handelt sich um Arteriolae rectae spuriae, 
die aus den Vasa efferentia hervor­
gehen. Diese Schlingen und Schlei­
fen scheinen nur der Umgehung 
der groBen GefaBe an der Rinden­
Markgrenze zu dienen. Wahrend 
es also an den Arteriolae rectae 
spuriae nur zu solchen sanften 
Kriimmungen kommt, findet man 
einen einigermaBen geradlinigen 
Verlauf an den Arteriolae rectae 
verae nur auBerordentlich selten 
und dann nur an ganz diinnen 
GefaBen (Abb. 17). 

Da es am Injektionspraparat 
nicht immer leicht zu beurteilen 
ist, ob ein bestimmtes GefaB arte­
riellen oder' venosen Ursprunges 
ist, wurde eine Wachsplatten­
rekonstruktion angefertigt, um 
den Abgang der Arteriolae rectae 

a ,I e 

h c 
Abb. 18. Wachsplattenrekonstruktion einer Interlobararterie 
an der Rinden-Markgrenze "ciner Kaninchenniere. Arterien· 
injektion mit Tusehegelatine. Vergrollerung 200faeh . . Die 
Interlobiirarterie a teilt sieh in 2 Xste b und c; d Abgang 
cines Vas afferens; e Glomerulus; t Vas efferens; g und h 

Abgange von Arteriolae rectae verae, die riicklllufig in 
spitzem Winkel erfolgen. 

verae mit Sicherheit festzustellen. Die Abb, 18 zeigt eine Interlobiirarterie a an 
der Rinden-Markgrenze, die sich daselbst in die Aste.b und c aufteilt. Bei d sieht 

g 
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man den Abgang eiIles jTasaffereJ.;ls, ""elches in den Glomerulus e eintritt, fist das 
Vas efferens. Wahrend dieses Vas afferens in der Stromrichtung spitzwinklig vom 
HauptgefaB abgeht, sieht man bei g und h entgegengesetzt der Stromrichtung, 
also in spitzem Winkel riicklaufig, GefaBe abgehen. Diese begeben sich in die Mark­
substanz, und insbesonders bei dem GefaB g sieht man auf dem Modell die spitz­
winklige Schleifenbildung. Das GefaB h entspricht dem von VIRCHOW und GXNSS­
LEN beschriebenen hakenformigen Abgang der Arteriolae rectae verae, durch 
welchen der Blutstrom im Anfangsteil derselben die entgegengesetzte Richtung 

hat wie der Blutstrom im UrsprungsgefaB. 
Die schematische Abb. 19 zeigt die 

haufigsten Typen der Schleifenbildung. 
Niemals sahen wir eine Arteriola recta 
vera spitzwinklig in der Richtung des 
Blutstromes von einer Interlobararterie 
abgehen oder direkt auf dem kurzesten 
Wege der Marksubstanz zustreben. Was 
die Zahl der Arteriolae rectae verae be­
trifft, stimmen unsere Beobachtungen mit 
den Zahlen HOU-JENSENS und GXNSSLENs 
weitgehend uberein. Eine mathematisch 
genaue Feststellung des Prozentsatzes 
ist wohl nicht moglich, da man bei der 
Durchmusterung der Praparate doch 
immer wieder auf GefaBe stoBt, von 
welchen man nicht mit voller Sicherheit 
aussagen kann, ob es sich um eine 

Abb . 19. Verschiedene Verlaufs- undAbgangsformen Arteriola recta vera oder spuria handelt. 
von Arteriolae rectae verae. Wir haben aber die Uberzeugung ge-

wonnen , daB an der Kaninchen- und 
Meerschweinchenniere die Zahl der Arteriolae rectae verae nicht weniger als 
5% und nicht mehr als 10% der Zahl der Arteriolae rectae spuriae ausmacht. 

Wir haben unser besonderes Augenmerk darauf gerichtet, welches im weiteren 
Verlauf die Beziehungen zwischen den Arteriolae rectae verae und spuriae sind. 
Da ist zunachst festzustellen, daB die ersteren unter der weitaus groBeren Zahl 
der letzteren in sehr gleichmaBiger Weise verteilt sind. In jedes der geschilderten 
GefaBaggregate der AuBenzone tritt mindestens eine Arteriola recta spuria ein, 
in manche GefaBaggregate treten aber zweifellos auch 2-3 solche GefaBe ein. 
Nicht jedes GefaBbuschel erhalt eine Arteriola recta vera. Wie aus dem Zahlen­
verhaltnis hervorgeht, kann hochstens ein Zehntel der GefaBaggregate direkt 
eine Arteriola recta vera aufnehmen. Jedes Buschel steht in Capillaraustausch 
mit 2--4 benachbarten Aggregaten. Es ware also recht gut moglich, daB 
Capillaren, die aus den Arteriolae rectae verae stammen, tatsachlich auf dem 
Wege der Aggregatanastomosen in der AuBenzone (s. Abb. 8) in jedes GefaB­
buschel gelangen. Dies konnen wir aber nicht mit voller Sicherheit behaupten. 
Es ware immerhin moglich, daB eine Anzahl von GefaBbuscheln der AuBenzone 
ausschlieBlich von Arteriolae rectae spuriae versorgt wird. Die Zahl solcher 
GefaBbuschel kann aber nicht groBer sein als ein Funftel bis ein Viertel aller 
GefaBbuschel uberhaupt. Es erhebt sich nun die Frage, ob die einzelnen 
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Capillaren bzw. die Arteriolen selbst miteinander anastomosieren. Anastomosen 
von Arteriolen kommen im Beieiclie dei" beschriebenen Schlingenbildungen 
moglicherweise vereinzeltermaBen vor. Anastomosen im Bereiche der Capillaren 
sind unzweifelhaft vorhanden; ob diese Anastomosen erst unmittelbar vor der 
Einmiindung in die Venolen oder bereits friiher auftreten, ist niOOt sicher zu 
entscheiden. Die friiher bereits von einzelnen Autoren beobachteten arterio­
venosen Anastomosen im Bereiche des Nierenmarkes wurden jiingst von SPAN­
NER genauer untersucht und mit Hilfe besonderer Injektionsverfahren mit 
Sicherheit nachgewiesen. Wir selbst fanden sie nicht, allerdings ohne Anwen­
dung der genannten Untersuchungsmethoden. Die SPANNERS chen Befunde 
miissen aber ohne Zweifel in funktioneller Hinsicht beriicksichtigt werden und 
wir weisen diesbeziiglich auf Kapitel VI der vorliegenden Arbeit hin. 

d) Die inn ere Topographie der Marksubstanz und ihre funktionelle Bedeutung. 
Nach der anatomischen Beschreibung der BlutgefaBe des Markes erhebt sich 

die Frage nach der Bedeutung dieser eigentiimlichen und sonst kaum vor­
kommenden Anordnungen. Die Bedeutung diirfte in mehrfacher Richtung zu 
suchen sein. In erster Linie scheint bei der Anordnung der MarkgefaBe das 
Prinzip vorzuwalten, daB eine Mischung des Blutes der Arteriolae rectae verae 
mit den weitaus groBeren Blutmengen der Arteriolae rectae spuriae in moglichst 
gleichmaBiger Weise stattfindet. EMIL SCHWARZ hat wohl als erster auf den 
Umstand hingewiesen, daB das -Vorhandensein von Mischblut in der Mark­
substanz von' funktioneller Bedeutung sein diirfte. Sowohl in den Aggregaten 
der AuBenzone als auch in jenen der Innenzone liegenalso Capillaren, welche 
arterielles Blut aus den Arteriolae rectae verae fiihren, neben Capillaren, welche 
(im friiher besprochenen Sinn) venoses Blut aus den Arteriolae rectae spuriae 
enthalten. Es mag sein, daB auch Capillaren vorhanden sind, in welchen Misch­
blut flieBt. 1m Bereiche der innersten Anteile der Papillen fehlen die GefaB­
biischel vollkommen, diese reichen also annahernd so tief in die Marksubstanz 
hinein, wie die langsten HENLESchen Schleifen. Die Capillaren zeigen in der 
Papille nur mehr die Anordnung, die wir zwischen den GefaBbiischeln auch in 
der Innen- und AuBenzone angetroffen haben und die als "ernahrender Typus" 
bezeichnet wurde. 

Wie wir schon an anderer Stelle betont haben, ist an keiner Stelle in der 
Niere ein unmittelbarer Kontakt zwischen den Kanalchen und den Capillaren 
anzutreffen, alle Austauschvorgange, dieder Ernahrung und dem Schlacken· 
abtransport dienen, miissen also iiber das Spaltraumsystem vor sich gehen. 
Insbesonders ist dieses Prinzip im Bereiche der MarkgefaBe in Geltung, da hier 
die gebiindelten Capillaren vollkommen fernab von den HENLESchen Schleifen 
liegen. Wenn also zwischen den Capillaren und den HENLESchen Schleifen ein 
Stoffaustausch erfolgen solI, ist er nur so denkbar, daB Fliissigkeitsstrome 
von den letzteren zu den Capillarbiindeln hinziehen. 

Der Sinn der Einrichtung diirfte es nun sein, die riickresorbierende Kraft 
nicht auf einzelne Tubuli und in Abhangigkeit von der jeweils nachstliegenden 
Capillare auszuiiben, sondern eine gleichmaBige und geordnete Wirkung auf das 
ganze Spaltraumsystem zu entfalten. Dieses wirkt seinerseits als "Obertrager 
auf die Gesamtheit der raumlich abgetrennten HENLEschen Schleifen und 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 3 
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gewahrleistet damit einen einheitlichen Riickresorptionszug und Saftstrom im 
gesamten Nierenmark.~ ~Schwarl.kungen der Blutmischung, also Schwankungen 
der prozentuellen Zusammensetzung aus dem Blut der Arteriolae rectae verae und 
aus dem Blut der Arteriolae rectae spuriae, die, wie noch zu besprechen sein wird, 
mit den Schwankungen der Diurese zusammenhangen, werden ihre Wirkung 
einheitlich auf das gesamte Tubularsystem iibertragen. Die Unterteilung und 
Zusammenfassung der BlutgefaBe ist so getroffen, daB ein GefaBbiischel seine 
resorbierende Kraft immer auf die gesamte Umgebung ausiibt und daB aIle 
HENLEschen Schleifen im Wirkungsfeld eines GefaBbiischels liegen. Durch diese 
Art der Anordnung, bei welcher die Blutmischung erst nahe den Venolen erfolgt 
und in den Capillaren im allgemeinen ungemischtes Blut flieBt, wird die andere 
Funktion der GefaBbiischel gewahrleistet, namlich die Ernahrung des Tubular­
systems. Hier muB ja dauernd arterielles Blut zur Verfiigung stehen, welches 
noch nicht mit demBlut der Arteriolae rectae spuriae gemischt ist. Durch diese 
Nebeneinanderschaltung von zwei Blutzirkulationen wird es auch ermoglicht, 
daB sich hier zwei Saftstrome kreuzen konnen: der eine, der durch die Resorption 
gegeben ist, und der andere, der die Ernahrung der Kanalchenepithelien besorgt. 

Diese eigentiimliche Architektur, die durch das Schema der Abb. 4b wieder­
gegeben wird, verdient im Gegensatz zum ernahrenden Typus der Capillar­
verteilung wohl den Namen des "resorbierenden Typus". Diese resorbierenden 
Apparate stellen auch ihrer Capillarlange nach das postulierte Analogon zum 
Glomerulus dar, wobei nur an dieser Stelle im Gegensatz zum Glomerulus 
zwischen dem Colomepithel und der Capillarwand das Spaltraumsystem der 
Niere eingeschaltet ist. Ein weiterer Unterschied liegt darin, daB auch die 
Leistungen der hochentwickelten Tubulusepithelien den Fliissigkeitsstrom 
beeinflussen, der durch das Spaltraumsystem an die Capillaren herantritt. 
Immerhin glauben wir in Analogie zum "Rete mirabile arteriosum filtrans" 
des Glomerulus, die GefaBbiischel der Marksubstanz als "Rete mira bile venosum 
resorbens" bezeichnen zu sollen. 

Neben dieser doppelten Funktion von Riickresorption und von Ernahrung 
diirften die GefaBbiischel noch eine andere Bedeutung haben. Der Gedanke 
ist nicht von der Hand zu weisen, daB eine besonders starke Fiillung des einen 
GefaBsystems (z. B. der Arteriolae rectae spuriae) durch mechanische Kompres­
sion das andere GefaBsystem verlegt und daB so eine schwellkorperartige Wirkung 
im Spiel ist, die mit der Regulierung der Diurese in Zusammenhang steht. Dieser 
Eindruck wird erweckt, wenn man die pralle Fiillung der GefaBaggregate bei 
Stauungsnieren ins Auge faBt, die wir in Abb.3 wiedergegeben haben. 

e) Bremsvorrichtungell. 
Da es somit moglich war, zu begriindeten Vorstellungen iiber die funktionelle 

Bedeutung der MarkgefaBe im ganzen zu gelangen, offnet sich nunmehr auch der 
Weg zum Verstandnis einiger merkwiirdiger Einzelheiten in der Anordnung der 
Arterien und Venen des Nierenmarkes: wir meinen die Schlingen- und Schleifen­
bildungen und eigentiimlichen Verlaufsarten, die wir zu Beginn dieses Kapitels 
beschrieben haben und wollen zunachst diese Eigentiimlichkeiten im Bereiche 
der Venen ins Auge fassen. Wir stiitzen uns hierbei auf die Funktionsanalyse 
des Nierenvenensystems, die der eine von uns ausgearbeitet hat (F. FUCHS: 
"Hydromechanik der Niere" , a~sfiihrlicll~wiedergegeben von G. B. GRUBER 
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in HENKE-LuBARSCH' Handbuch_ derpathologischen Anatomie, Bd.6). Kurz 
zusammengefaBt handelt es sich um folgendes: die machtigen unmittelbar in 
die Vena cava inferior miindenden Nierenvenen sind klappenlos. Die Stromung 
in den Nierenvenen ist somit von den Stromungsverhaltnissen in der Cava 
weitgehend abhangig: Stromungsverzogerung oder gar Stromungsumkehr in 
der Cava muB sich in den Nierenvenen im gleichen Sinne auswirken. Nun bedarf 
aber zweifellos kaum ein anderes Organ zur Aufrechterhaltung seiner Funktion 
in solchem MaBe einer kontinuierlichen und von organfremden Faktoren unab­
hangigen Capillarstromung, wie eben die Niere. Auf welche Weise werden also 
die Druck-, Richtungs­
und Geschwindigkeits­
schwankungen des Blut­
stromes, die von der 
Cava auf den Nieren­
venenstamm iibertra­
gen werden, von den 
Wurzelgebieten - den 
Nierencapillaren - fern­
gehalten? 

Ein riicklaufiger Blut­
strom, bei plotzlicher Rr­
hohung des intrathoraka­
len Druckes, gelangt in den 
Stamm der Nierenvene a 
(Abb. 20). Die Blutsaule 
kann teilweise in den mach­
tigen Venenplexus b, b', b" 
ausweichen; dieser liegt im 
Sinus renalis, seine Stam­
me sind im lockeren Fett­
und Bindegewebe des Sinus 

( 

Abb.20. Schema der Nierenvenen. a Stamm der Nierenvene. b, b', b" 
Venenplexns des Sinus renalis. c Vena interlobaris. d Vena arcuata. 
e Vena interlobularis. t Venenarkade des Nierenlages. ff Markvenen. 

erweiterungsfahig und konnen die riicklaufigen Blutmengen aufnehmen. Ein Teil des riick­
laufigen Blutstromes gelangt aber doch durch die Venae interlobares (c) in das Parenchym 
und in die Venae arcuatae (d). Die Venen im Parenchym liegen in den engen Parenchym­
kanalen und sind nicht erweiterungsfahig. Hier tritt nun aber die Bedeutung der Venae 
arcuatae zutage: sie leiten das Blut, welches sie mit einem Schenkel ihres Bogens von einer 
Vena interlobaris erhalten haben, mit dem anderen Schenkel in das Sinusvenennetz b, b', b", 
welches als Reservoir dienen kann. Soweit diese Auffangvorrichtung fill den riicklaufigen 
Blutstrom nicht ausreicht, steht ihm der Weg durch die Venae interlobulares (e) offen. 
Aber auch jetzt mull er noch nicht in die Capillargebiete eindringen und hat einen Ausweg 
in die Venae stellatae Verheini, die an der Organoberflache liegen und daher wieder erwei­
terbar sind. Hierzu kommen aber noch die Teile des riicklaufigen Blutstromes, die durch 
die Verbindung der Nierenvene mit dem Venenbogen des Nierenlagers und durch diesen 
Venenbogen selbst in das Gebiet der Vena azygos und spermatica abgeleitet werden (f). 

Der riicklaufige Blutstrom wird somit an allen Stellen von den Capillar­
gebieten der Rinde abgelenkt, diese sind den Stromungsanderungen im Stamm 
der Nierenvene weitgehend entzogen. Bei dieser Analyse wurden die Mark­
capillaren nicht beriicksichtigt. Nunmehr, da ihre funktionelle Bedeutung im 
Blickpunkt des Interesses steht, erscheint es naheliegend zu fragen, wodurch 
die Markcapillaren den Stromungsschwankungen in den Venae arcuatae ent­
zogen sind? Hier prasentieren sich die in~ Frage stehenden Schlingen- und 
Schleifenbildungen und Schlangelungen: o]1ne Zweifgl wird der in die Nierenvene 

3* 
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einschieBende rucklaufige Blutstrom durch die Zentrifugalwirkung in erster 
Linie einen Ausweg an der Konvexitat der Venae arcuatae suchen und in den 
Venae interlobulares auch finden. Um ihn aber in diesen Ausweg restlos hinein­
zuzwingen, dient die Stromungserschwerung in den gewundenen Markvenen 
(Abb. 20 g), die in die Konkavitat der Venae arcuatae munden. Tatsachlich 
kommt diese Stromungserschwerung durch Wirbelbildung um so mehr zur 
Geltung, je rascher der Blutstrom ist; sie wird sich fUr den langsamen regularen 
Venenblutstrom wenig oder gar nicht, fUr den raschen retrograden Venenblut­
strom aber maximal auswirken und die laminare in eine sich selbst bremsende 
turbulente Stromung umwandeln. Da wir die funktionelle Bedeutung der Mark­
capillaren und ihrer Unabhangigkeit von organfremden Stromungsschwan­
kungen nunmehr kennen, erscheinen die geschilderten Bremsvorrichtungen als 
notwendige Erganzung der bisher bekannten Architektur des Nierenvenen­
systems. 

Almliche Uberlegungen sind nicht von der Hand zu weisen, wenn man die 
Schleifen- und Schlingenbildungen im Bereiche der Arteriolae rectae verae ins 
Auge faBt. 

Solche arterielle Verlaufsarten sind im Organismus selten. Sie sind ohne Zweifel zu 
unterscheiden von den Arkadenbildungen groBerer Arterien (Arcus palmaris und plantaris, 
Mesenterialarterien). Die wirkliche physiologische Schlangelung oder Schleifenbildung 
griiBerer Arte.cien hat wohl stets evidente Griinde: im Bereich der Arteria thyreoidea superior 
und inferior die embryonale Caudalwanderung der Schilddriise, im Bereich der Arteria 
uterina das Graviditatswachstum des Uterus. Wenn man von solchen Entwicklungs­
faktoren absieht, laBt sich wohl nur die S-Schleife der Arteria carotis interna im Sinus 
ca vernosus zum Vergleich mit den Verla ufsarten der Arteriolae rectae verae heranziehen. 
Es drangt sich die Vorstellung auf, daB die Carotisschleife eine Druckreduktions- oder 
Bremsvorrichtung darstellt, ohne welche das Carotisblut aus dem Circulus W illisi das 
Blut der Arteriae vertebrales verdrangen wiirde. Tatsachlich erscheint die S-Schleife 
der Carotis interna als die einzige Kompensation fiir den indirekteren und windungs­
reicheren Weg, welchen das Vertebralisblut zu durchlaufen hat und als die einzige ersicht­
liche Vorrichtung, welche einen Druckausgleich zwischen Carotis- und Vertebralisgebiet 
bewirken kiinnte. 

Ahnliches durfte im Bereiche der Arteriolen des Nierenmarkes Geltung haben: 
das Blut der Arteriolae rectae spuriae hat ohne Zweifel auf seinem Weg (Vas 
afferens - Glomeruluscapillaren - Vas efferens) einen bedeutenden Druck­
abfall erfahren, wahrend dem Blutstrom dort, wo er aus den Arteriae inter­
lobares in die Arteriolae rectae verae eintritt, infolge des kurzen und direkten 
Weges von der Aorta noch ein wesentlicher Teil des Aortendruckes mitgeteilt. 
werden muB. Nun vereinigen sich die Capillaren, die aus den Arteriolae rectae 
verae hervorgehen, mit solchen, die aus den Arteriolae rectae spuriae stammen, 
zu den Venolen des Nierenmarkes. Wenn zwischen den beiden Arteriengebieten 
die ursprungliche ohne Zweifel bedeutende Druckdifferenz bestunde, dann wurde 
- insbesonders bei Erschwerung der Blutstromung in den Venolen - das unter 
hohem Druck stehende Blut der Arteriolae rectae verae in die Capillaren zuruck­
stromen, welche unter niedrigem Druck von den Arteriolae rectae spuriae gespeist 
werden. Dadurch wurde auch der hydrostatische Druck in diesen steigen, ein 
Umstand, der der Riickresorption durch den onkotischen Druck der Plasma­
eiweiBkorper entgegenwirken wurde (Abb. 21). Diese Storung der Zirkulation 
kann nur vermieden werden, weun im Bereiche der Arteriolae rectae verae ein 
Druckabfall bewirkt wird, welcher dem Abfall in den Arteriolae rectae spuriae 
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einigermaBen entspricht. .An den Arteriolae rectae verae sind also, wenn die 
Blutzirkulation . uberhaupt funktionieren solI, Druckreduktionsvorrichtungen 
oder Bremsen geradezu zu postulieren. Als solche glauben wir die Schleifen­
und Schlingenbildungen der Arteriolae rectae verae ansprechen zu durfen. Diese 
Annahme fiigt sich irn ubrigen in die allgemeine Vorstellung ein, daB der Haupt­
ort des Druckabfalles in die Arteriolen zu verlegen ist. Andererseits bildet sie 
die naturliche Erganzung zu der These BOWMANS, daB die spitzwinklige und 
rasche Aufteilung der Rindenaste der Arteria renalis im Interesse der Aufrecht­
erhaltung eines moglichst hohen Blutdruckes im Bereich der Glomeruluscapillaren 
liege. Soweit dieser Druck nicht im Glomerulus selbst verringert wird, erfolgt 
dann der Druckabfall im Vas efferens und in den Arteriolae rectae spuriae, deren 
haufige leichte Krummung 
auch hierzu beitragen mag, in 
dem MaBe, daB im Bereich 
der Markcapillaren keine 
Uberhohung des onkotischen 
Druckes durch den Blutdruck 
rnehr vorhanden isP. Unsere 
V orstellungen stimrnen weit­
gehend mit folgender Berner­
kung GANSSLENS uber die 
Verlaufsweise der Arteriolae 
rectae verae uberein: "Es ist 
anzunehmen, daB die fast 
rechtwinklige Umbiegung eine 
einfache Schutzeinrichtung 
fur die feineren Arteriolen 
darstellt, die die Blutdruck­
wirkung ... dampfen solI." 

Abb. 21. Schema der Druckregulierung im Bereiche der Arterien. 
Rechts Vas efierens und Arteriala recta spuria. Links Arteriala 
recta vera (gekriimmter Verlauf zur Kompensation des Druckab­
falles im Glomerulus). Die Capillarnetze von beiden vereinigen sich 
zur Venale. Der Pfeil markiert die Vereinigungsstelle der beiden 
Capillarnetze, in welchen ein gleicher Blutdruck herrschen mull. 

Wir gingen von der Anschauung aus, daB die GefaBbuschel des Nieren­
rnarkes eine Misch- und Abstimmungseinrichtung fur verschiedene Blutsorten 
darstellen, deren ungestorte Funktion fur die Regulierung des Saftstromes 
und damit der Organarbeit selbst von groBter Bedeutung ist. Die auffalligen 
Besonderheiten der Arteriolen und Venolen des Markes lassen sich in zwang­
loser Weise als Einrichtungen erklaren, welche diese Leistung der Markzirkula­
tion erst ermoglichen; sie machen den Capillarstrom unabhangig von den 
Schwankungen des Venendruckes und von der differenten Auswirkung des 
Aortendruckes in direkteren oder indirekteren ZufluBbahnen. Indem auf solche 
Weise organfremde Faktoren weitgehend ausgeschaltet werden, wird erst das 
konstante Milieu fur die feinsten im Interesse der Organleistung liegenden 
Regulationen geschaffen. 

1 HOU-JENSEN weist auf den geschlangelten Verlauf der aus den Arteriae interlobares 
stammenden Arteriae nutrientes pelvis hin, welche den Fornix calicis versorgen. 1m Sinne 
unserer Annahme ware auch dieser Schlangelung die Bedeutung einer Druckreduktions­
einrichtung zuzumessen. Wenn man namlich die Resorptionsleistung der Fornixschleim­
haut und ihrer sub- und intraepithelialen CapiIIaren ins Auge faJ3t, miiJ3te ein alIzu hoher 
Blutdruck in diesen Capillaren ohne Zweifel als unzweckmaJ3ig erscheinen. 
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v. DieBltltZirkulation im Nierenmark. 
(Experimenteller Teil.) 

Es erhebt sich nun die Frage, in welcher Weise der im vorigen Abschnitt 
beschriebene Apparat zur Mischung und Verteilung verschiedener Blutsorten 
funktioniert. Der Gedanke liegt nahe, daB die Blutzusammensetzung im Nieren­
mark mit Rille dieses Apparates in gesetzmaBiger Weise Veranderungen unter­
worfen wird. Es ware daran zu denken, daB diese Schwankungen mit den 
Veranderungen der Diurese in Beziehung stehen oder mit den Schwankungen 
der Gewebswasserproduktion, die ja von der Diurese abhangig ist (s. Kap. I). 
Wenn z. B. die Arteriolae rectae verae kontrahiert und ausgeschaltet sind, ware 
die ganze Marksubstanz nur von postglomerularem Blut erfiillt. Eine volle 
Eroffnung der Arteriolae rectae verae miiBte nach den geschilderten anatomischen 
Verhaltnissen dem Blutgehalt der Marksubstanz etwa 10% paraglomerulares 
Blut beimischen. 

Beobachtungen, welche eine solche Veranderung der Blutzirkulation der Niere 
betreffen, wurden von E. FREY mitgeteilt: "Und man sieht in der Tat eine Um­
schaltung des GefaBsystems bei der Wasserdiurese, im Gegensatz zu dem Vorgang 
der Eindickung: schwemmt man chinesische Tusche in die Carotis ein, so sind 
fUr gewohnlich die Glomeruli schwarz und die Capillaren schlecht gefiillt. Bei 
der Wasserdiurese hingegen sind die Glomeruli grau und die Capillaren gut 
gefUllt." FREY bringt sehr iiberzeugende makroskopische und mikroskopische 
Bilder von solchen Nieren mit intravitaler Tuscheinjektion. Auf diesen sieht 
man tatsachlich, daB bei Nieren, welche sich im Zustande starker Wasserdiurese 
befunden hatten, die Marksubstanz tuschereich und dunkel und die Rinde 
tuschearm und hell ist. Ratte sich die Niere aber wahrend der Tuscheinjektion 
in einer Periode der Konzentration befunden, dann bietet sie das entgegengesetzte 
Bild: die Rinde ist dunkel und tuschereich, die Marksubstanz hell und tusche­
arm. FREY laBt die Frage offen, welcher Art die Umschaltungen des Kreis­
laufes sind, die zu diesem Ergebnis fiihren. Er erblickt ihre Bedeutung darin, 
daB bei starker Diurese die Markcapillaren unter starkerem Druck durchstromt 
werden, was die Wasserabgabe aus dem Blut fOrdern wiirde. Dieser Deutung 
konnen wir uns schon aus dem Grunde nicht anschlieBen, weil wir bei der Unter­
suchung des Systems der Arteriolae rectae verae nachweisen konnten, daB 
ein wichtiges Bauprinzip eben darin besteht, daB in ihrem Capillarnetze der 
Druck nicht wesentlich hoher sein kann als in jenen Netzen, welche von den 
Arteriolae rectae spuriae versorgt werden. Ohne uns auf die Deutung der Befunde 
FREYB zunachst einlassen zu wollen, haben wir seine tatsachlichen Beobach­
tungen aber fiir so wichtig gehalten, daB wir sie an einem groBen Tiermaterial 
einer Nachpriifung unterzogen haben, wobei wir zu den im nachstehenden 
geschilderten Erge bnissen kamen. 

Als Versuchstiere verwendeten wir wie FREY Kaninchen, daneben aber in groBerer 
Zahl auch Meerschweinchen, bei welchen wir im wesentlichen die gleichen VerhiHtnisse 
fanden. Es wurden mehrere Versuchsreihen ausgefiihrt. Zunachst wurde 2 Kaninchen und 
5 Meerschweinchen 11/2 Stunden vor Versuchsbeginn durch die Schlundsonde Wasser zu· 
gefiihrt, und zwar erhielten die 2 etwa 1000 g schweren Kaninchen je 120 cern und die durch­
schnittlich 600 g schweren Meerschweinchen je 60 cern Wasser. Weiters wurde 2 Kaninchen 
und 6 Meerschweinchen knapp vor Versuchsbegiun 4 cern einer 12,5%igen Natrium-Sulfat­
losung pro Kilogramm Korpergewichtintravenosinjiziert. Endlich wurden 4 Meerschweinchen 
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24 Stunden vor dem Versuch ohne Fliissigkeits.·Qder Nahrungszufuhr belassen. 3 weitere 
Tiere wurden ohne vorhergehende Fliissigkeitskontrolle unmittelbar aus dem Stall ent· 
nommen. 

Bei den Kaninchen wurde in Evipannarkose, bei den Meerschweinchen ohne Betaubung 
die Carotis freigelegt und es wurde in diese eine Kaniile eingebunden. Wenn, wie bei den 
Versuchen mit Natriumsulfat eine intravenose Injektion notwendig war, erfolgte diese in 
die Jugularvene. Am Ende eines jeweiligen Versuches wurde sodann 5 ccm der kauflichen 
chinesischen Tusche pro Kilogramm Korpergewicht in die Carotis injiziert. Das Tier, das 
zumeist die Injektion ohne Auftreten von Krampfen iiberstand, wurde nach 1-2 Minuten, 
so bald eine gleichmaBige Verteilung der TUsche 
anzunehmen war, get6tet. . 

Bei diesen Versuchen wurde weniger 
das makroskopische Bild als vielmehr 
diehistologische Untersuchung der Nieren 
in den Mittelpunkt·gestellt, wobei sowohl 
ungefarbte, aufgehellte Gefrierschnitte 
als auch eingebettete, gefarbte Paraffin· 
schnitte untersucht wurden. Es ergab 
sich, daB jene Tiere, welche vor dem 
Versuch Wasser erhalten hatten, in den 
Capillarschlingen der Glomeruli in maBiger 
Menge Tuschekornchen aufwiesen. Die 
Capillaraggregate der Marksubstanz zeig. 
ten bei diesen Tieren durchwegs einen 
reichlichen Tuschegehalt. Nicht alle Ca· 
pillaren eines GefaBbuschels enthielten 
Tusche, aber es war bei der Durchmuste. 
rung eines Schnittes kaum ein Buschel 
zu sehen, welches nicht wenigstens einige 
tuschehaltige Capillaren besessen hatte. 
Bei jenen Tieren hingegen, welche vor 
dem Versuch gedurstet hatten oder welche 
Sulfat erhalten hatten, waren die Glome· 

Abb.22. Paraffinschnitt ciner Niere cines intra· 
vital mit Tnsche injizierten Meerschweinchens 
wahrend der Konzcntration. Die Rinde enthiHt, 
in Capillaren nnd Glomeruli reichlich Tnsche, in 
den GefaObiischeln nahezu keine Tuscheflillung. 

ruli etwas reichlicher mit Tusche gefiillt. Aber nicht darin lag der wesent· 
liche Unterschied gegenuber den Diuresetieren, sondern vielmehr lag dieser 
Unterschied im Verhalten der Capillarbuschel der Marksubstanz: diese ent· 
hielten bei den Durst· und Sulfattieren nur ganz vereinzeltermaBen Tusche· 
kornchen. Da eine quantitative Bestimmung der Tuscheverteilung nicht 
moglich war, gingen wir zwecks moglichster Ausschaltung eines subjektiven 
Faktors bei der Beurteilung so vor, daB wir zunachst trachteten, uns, ohne 
zu wissen, von welchem Tier das Praparat stammte, ein Urteil zu bilden, 
ob die Markcapillaren im Verhaltnis zu den Glomeruli stark oder schwach 
mit Tusche gefiillt waren. Ausnahmslos waren wir so in der Lage, dUTCh die 
unbeeinfluBte Feststellung der Tuscheverteilung anzugeben, ob das Praparat 
von einem Dursttier oder von einem Diuresetier herruhrte. Die Abb. 22 zeigt 
einen gefarbten Paraffinschnitt von einem Tier wahrend der Konzentration. 
Die Glomerulusschlingen und die Tubuluscapillaren in der Rinde enthalten 
reichlich Tuschekorner, wahrend in den GefaBbuscheln der AuBenzone solche 
fast vollig fehlen. Ganz anders liegen die Dinge in Abb.23, die von einem 
Diuresetier stammt. Hier sind zwar in der Hinde die Tuscheablagerungen etwas 
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geringer, ningegensind injedemGefiiBbiischel eine oder mehrere Capillaren von 
Tusche erfiillt. Wir konnten mithin die Angaben von FREY bestatigen, wir 
hatten aber den Eindruck, daB die auffalligsten Unterschiede in den Capillaren 
des Markesauftreten, wahrend die Fiillungsunterschiede der Glomeruluscapillaren 
nicht so hochgradig sind. 

Von Interesse erscheint an dieser Stelle auch die Tatsache, daB wir auch bei 
geschadigten Nieren keinen wesentlichen Unterschied in der Durchblutung der 

GefaBaggregate beobachten konnten, 
was bis zu einem gewissen Grade mit 

. • ~ den Befunden von GXNSSLEN in Ein­
klang steht. Es wurdebei je 2 mit 
Cantharidin vergifteten Kaninchen 
die Tuscheinjektion nach FREY durch­
gefiihrt und eine gute Fiillung der 
GefaBbiischel gefunden. Schlie13lich 
wurde bei 2 anderen Kaninchen, 
um eine Kontrolle durch die Niere 
des gleichen Tieres zu haben, die 
Nierenarterie der einen Seite durch 
20 Minuten gedrosselt und nach 
weiteren 30 Minuten wurde die 
Tuscheinjektion vorgenommen. Bei 
einem Tier war iiberhaupt kein 
Unterschied zwischen der gesunden 
und der geschadigten Niere bemerk­
bar, bei dem zweiten fand sich ein 
etwas starkerer Tuschegehalt der 
GefaBbiischel auf der geschadigten 
Seite. Dies spricht dafiir, daB bei 
verschiedenen Arten der Nieren-

Abb. 23. Paraffinschnitt einer Niere eines intravital mit 
'l'usche injizierten Meerschweinchens auf der Rohe 
der Diurese. Reichliehe 'l'uschefiillung der GefiWe der 

Markbiischel. 

schadigung die Durchblutung der 
Arteriolae rectae verae nicht verringert ist. Auf die Bedeutung dieses Um­
standes wird noch zuriickzukommen sein. 

Wie sind nun die Versuchsergebnisse zu deuten ~ Ohne Zweifel muB ange­
nommen werden, daB die Hauptmenge jener Tusche, welche durch ein Vas 
afferens in den Glomerulus gelangt, in des sen Capillaren stecken bleibt und 
nicht mehr in die postglomerularen Capillarnetze ausgeschwemmt wird. Wenn 
also Markcapillaren in reichlicherem MaBe Tusche enthalten, miissen sie diese 
auf dem Wege der Arteriolae rectae verae erhalten haben. Es drangt sich also 
nicht so sehr die SchluBfolgerung auf, die von FREY gezogen wird: daB eine 
wirkliche Umschaltung der Nierenzirkulation von der Rinde auf das Mark 
stattfindet. Als erwiesen kann nach unseren Befund~m vielmehr gelten, daB 
auf der Hohe der Wasserdiurese das System der Arteriolae rectae verae geoffnet 
wird, daB es hingegen in der Konzentrationsperiode geschlossen ist. Gleichzeitig 
scheint wahrend der Diurese die Glomerulusdurchblutung etwas geringer zu sein 
als in der Konzentrationsperiode, doch tritt diese Veranderung gegeniiber der 
erstgenannten einigermaBen in den Hintergrund. Die letztgenannte Tatsache 
steht in guter Ubereinstimmung mit den Befunden, die der eine von uns gemein-
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sam mit MANDEL erhoben ha.t,n&cllwe!chen haufig auf der Hohe der Diurese 
die Menge des Glomerulusfiltrates vermindert ist. 

Zusammenfassend konnen wir feststellen, daB unsere Versuche die Angaben 
von FREY bestatigen. Wir miissen aus ihnen den SchluB ziehen, daB die Schwan­
kungen der Diurese tatsachlich mit Veranderungen der Blutmischung in der 
Marksubstanz einhergehen, und zwar derart, daB wahrend der Konzentrations­
periode ausschlieBlich postglomerulares BIut in die Marksubstanz gelangt, 
wahrend des Einsetzens der Diurese aber dem Blute der Marksubstanz durch 
Eroffnung der Arteriolae rectae verae eine gewisse Menge paraglomerularen Blutes 
beigemengt wird. 

VI. Physiologische und pathologische Erwagungen. 
Wir wollen nun die in den vorhergehenden Abschnitten geschilderten mer­

legungen undBefunde zusammenfassen und ihre physiologische und pathologische 
Bedeutung besprechen und mussen dabei von der Tatsache ausgehen, daB der 
Fiillungszustand des. Spaltraumsystems in der Niere eine weitgehende Konstanz 
aufweist; diese ist vollkommen unter physiologischen Umstanden und auch unter 
pathologischen Verhiiltnissen noch weitgehend erhalten. Es wurde darauf 
hingewiesen, daB diese Konstanz eine wichtige Bedingung fUr den Ablauf 
der Nierenfunktion darstellt. Wir erblickten in der Anlage der HENLEschen 
Schleife eine Einrichtung, die Hauptmasse des Wasserwechsels der Niere in 
einen besonderen Teil des Organs, in die Marksubstanz zu verlegen, in welcher 
sich auch die Einrichtungen vorfinden, die die Schwankungen des Wasser­
wechsels kompensieren. 

Von besonderer Bedeutung erschien es, daB die mehrfach angefiihrten 
Kreatininmethoden ergeben haben, daB die Diureseschwankungen im wesent­
lichen durch Veranderungen der Riickresorption in den Harnkanalchen erfolgen, 
derart, daB ein Diureseanstieg mit verminderter Ruckresorption, ein Diurese­
abfall mit vermehrter Ruckresorption in den HENLESchen Schleifen einhergeht. 
Was geht also in der Niere vor, wenn sie eine geringe Harnmenge produziert 
und sich in der Konzentrationsphase befindet 1 1m Sinne des oben angefiihrten 
Schemas (Abb. 2) wird das gesamte im Bereiche der Glomeruli filtrierte Wasser, 
das capillare Filtrat im arteriellen Schenkel der spezifischen Nierencapillare, 
an einer anderen Stelle im Bereiche des venosen Capillarschenkels in der Mark­
substanz zuriickgezogen, bis auf jene geringen Mengen, die als Ham und als 
Lymphe das Organ verlassen; in ahnlicher Weise wird in anderen Geweben im 
venosen Capillarschenkelnahezu die ganze Filtratmenge zuruckgezogen und nur 
e1ri geringer Teil durch die LymphgefaBe abgefiihrt. Die Ruckresorptions­
leistung im Bereiche der Markcapillaren (der GefaBbiischel) muB also im ganzen 
und groBen ebenso groB sein, wie die Filtrationsleistung der Glomeruli. Tat­
sachlich finden sich entsprechend den in Form der Glomeruli stark verlangerten 
arteriellen Schenkeln auBerordentlich groBe .riickresorbierende Capillargebiete, 
die wir als "negative" oder "venose" Glomeruli, als Rete mirabile venosum 
resorbens bezeichnet haben. Als solche betrachten wir das ausgedehnte Capillar­
gebiet der Marksubstanz, welches einerseits aus den GefaBbiischeln, andererseits 
aus den einzeln liegenden Capillaren besteht. Das Schema (Abb.24) soIl zu­
sammenfassend die GefaBversorgung der. Marksuhflj;a,nz charakterisieren. 
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Die annahemde Gleichheitvon Filtrations- und Ruckresorptionsleistung 
wird schon dadurch bedingt, daB das Glomerulusblut in die Marksubstanz flieBt. 
Da sich hier durch die Zwischenschaltung des impermeablen Rohres des Vas 
efferens und der Arteriola recta spuria der arterielle Druck kaum mehr aus­
wirkt, wird der nach dem WasserverIust hohe onkotische Druck praktisch zur 
Wiederherstellung der Isosmie das gesamte Wasser wieder zuruckziehen. Bei 

/) ___ ~____ dieser Betracb,tung i wurde von der Lei-
-'-7/;:'», stung der Epithelzellen vorIaufig abge-

\.:.~} 'C~ \ sehen; auf diose wird noch zuruckzu-
((:]}~\ . -_, \ ' kommen setn . 

... _... I '1 ~ - c: 
{,C~v:) Die Ruckresorption des Wassers muB 

7li". ;;;1 unter Berucksichtigung der Zirkulations-c: verhaltnisse so vor sich gehen, daB das 
: ',, ' ... Wasser zunachst auf Grund von Leistun-

~ :.:. . ... _., ;i gen der Epithelzellen aus den Ham-
kanalchen in die Gewebsspalten gebracht wird. ii I i : i Aus diesen gelangt es dann in die CapiIIaren. Fur 

, . diesen Weg lassen sich aus der morphologischen 
, iLl ... _ u Betrachtung eine Reihe von Anhaltspunkten ge­

winnen. Wir mussen uns vorstellen, daB ein Teil 
h ···i,·· j '.f·" ...... • des Wassers bereits in der Innenzone der Mark-

i: 

j i! 
: i: , , , , 
11 : : 

t .. , ...... jU) 
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Abb.24. SchemaderGefiil3versorgung 
del' Marksubstanz. a Arteria arci· 
formis. /) Vas afferens. c Glomerulus 
(arteri eJler Capillarschenkel). d Vas 
e!ferens und Arteriola recta spuria 
(postglomeruJaris·yenoses sauerstoff· 
reiches Biut). t Arteriola recta vera 
(paraglomerularis) . {f Markcapillare 
aus Arteriola recta Yem (arterielles 
Blut) . h Riicklaufige Markcapillare 

(Yenoses, sauerstoffarmes Blut). 
i Vena arciformis. 

substanz in die Capillaren aufgenommen wird, also 
eigentlich in unmittelbarer Nahe der Stelle, an der 
es aus dem KanalchenIumen in die Gewebsspalten 
gelangt ist. Diese transversal gerichtete Stromung 
wird aber vermutlich nicht unter allen Umstanden 
ausreichen, um die gesamte Wassermenge zur 
Resorption durch die CapiIIaren zu bringen. Der 
Gedanke ist nicht von der Hand zu weisen, daB 
ein Teil des Wassers eine andere Stromimgsrichtung 
einschlagt und sich in den Gewebsspalten rinden­
warts fortbewegt. Hierbei muB es unvermoidlich 
entlang den gerade verIaufenden GefaBbuscheln 
ziehen, da dieser Weg als praformierte Strombahn 
erscheint; wir verweisen auf die Injektionsbilder VOll 

den Gewebsspalten der GefaBbuschel, die wir in 
unserer friiheren Arbeit wiedergegeben haben. 

Wenn das Gewebswasser an den GefaBbuscheln rindenwarts vorbeistreicht , 
muB es wohl zum . groBten Teil resorbiert werden; soweit die Resorp. 
tionskraft der GefaBbuschel bis zur Rinden-Markgrenze nicht ausreichen 
sollte, werden die verbleibenden geringen Wassermengen die Gewebsspalten 
der Rinde vermutlich hauptsachlich im Bereiche der radiaren Processus 
medullares Ferreini kapselwarts durchflieBen und schlieBlich im Subkap­
sularraum ein DberlaufsgefaB finden, von dem aus sie von den Lymph­
gefaBen der Nierenoberflache aufgenommen werden. Fur diesen durch die 
morphologische Betrachtung vorgezeichneten Weg lassen sich die in Ka· 
pitel II d wiedergegebenen experimentellen und klinischen Beobachtungen 
anfuhren. 
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Zusammenfassend ist also die BedelJtlJng der GefaJ3biischel in folgenden 
Richtungen zu erblicken: 1. Dienen sie der Verteilung des arteriellen Blutes 
der Arteriolae rectae verae unter der Masse des venosen Blutes der Arteriolae 
rectae spuriae entsprechend den Schwankungen der Diurese. Trotz dieser 
Verteilung ermoglichen sie die getrennte Zufuhr von ungemischtem arteriellem 
Blut in die Marksubstanz, zwecks Ernahrung derselben. 2. Die Gewebsspalten 
um die GefaJ3aggregate und in denselben dienen als Saftstrombahnen, in denen 
Gewebswasser rindenwarts flieJ3en kann, wobei es unter optimale Resorptions-
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Abb. 25 a uncl b. Schema clel' artel'i ellen Vcrsol'gung cles Nierenmarkes. a Wahrencl cler Konzentration. 

b Wiihrencl cler Diurese. Ausgezogen gezeichnet clie Arteriolae rectae spul'iae, punktiert clie Arteriolae 
rectae verae. 

bedingungen gestellt ist. 3. Kann eine Schwellkorperwirkung mit Beeinflussung 
der Blutstromregulierung in Betracht gezogen werden. 

Was geschieht nun, wenn die Niere zur Diurese iibergeht? Wahrend bisher 
nur eine geringe Anzahl von Arteriolae rectae verae geoffnet war, die Blutver­
wasserung in der Marksubstanz also gefehlt hat oder ganz gering war, wird jetzt 
nach Offnung der Arteriolae rectae verae das in die Marksubstanz einstromende 
wasserarme postglomerulare Blut sich mit paraglomerularem, wasserreichem Blut 
vermis chen (s. die schematischen Abb. 25a und b). Es ist zu betonen, daB die 
tatsachliche Vermischung der Blutsorten in einem GefaJ3 wahrscheinlich hinter 
der Moglichkeit zuriicktritt, daB in zwei nebeneinander liegenden GefaBen 
wasserreiches und wasserarmes Blut kreist, wodurch die Gesamtwirkung als 
Resultante der Wirkungen beider Capillaren erscheint. Durch die tatsachliche 
Mischung des Blutes oder durch den Ausgleich der Wirkungen beider Blutsorten 
kommt es praktisch zu einer Verwasserung des postglomerularen Blutes und 
damit zu einer Verringerung seiner onkotischen Saugkraft, wobei diese Ver­
ringerung sich als verminderte Riickresorption (Backfiltration nach STARLING) 
und als Diurese kenntlich machen muJ3. Nach unserer Annahme ist es also 
die Abstufung des onkotischen Druckes in den Capillarbiischeln der Mark­
substanz, welche die Riickresorption une!. damit J:lie .Diurese regelt. SPANNER 
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und FREY nehmennuu an,_daBauch die Regulation des hydrostatischen Druckes 
hierbei eine Rolle spielt. Der erstgenannte Autor geht von der V orstellung aus, 
daB die Eroffnung der von ihm nachgewiesenen arteriovenosen Anastomosen 
den Venendruck und damit auch den CapiIlardruck erhoht. Dies muBte zu 
einer Vermehrung der Filtration oder Verminderung der Ruckresorption fUhren 
und sich also gleichsinnig mit der Verringerung des onkotischen Druckes aus­
wirken. Tatsachlich ist es bei der engen Verbundenheit beider gegeueinander 
wirkenden Kriifte zumindest sehr wahrscheinlich, daB die Resorptionsleistung 
der GefaBbuschel durch Regulationen beider in ihrem Endwert bestimmt wird. 

FUr die Art der Wirksamkeit der MarkcapiIlaren sind im Prinzip zwei 
ErkIarungen moglich. Bei Untersuchungen uber die Glomerulusfiltration uud 
Tubulusruckresorption konnte der eine von uns gemeinsam mit MANDEL 
zeigen, daB bei allen Verschiebungen der Filtration und Ruckresorption (nach 
REHBERG berechnet) im wesentlicben beide Funktionen sich immer gleicb­
sinnig verandern und ihre Kurven parallel verlaufen. Dies ist auch bei den 
extremsten Funktionszustanden, z. B. bei volliger Konzentration im Durst­
versuch mit Ausscheidung von etwa 0,1 ccm pro Minute und andererseits wahrend 
der maximalen Wasserausscheidung im V OLHARD-Versuch mit einer Ausscbeidung 
von etwa 12 ccm pro Minute der Fall. Gemessen an der gesamten filtrierten 
oder ruckresorbierten Menge bewirken bereits geringfugige Veranderungen der 
einen Funktion im Endergebnis gewaItige Unterschiede in der Wasserausschei­
dung. Niemals fand sich bei gesunden Nieren in den recbt ausgedehnten Unter­
sucbungen ein merkliches Auseinanderweicben von Filtration und Ruckresorp­
tion, nicht einmal bei pharmakologischen Beeinflussungen verschiedener Art 
(Diuretica, Pituitrin, Pyramidon). Nur bei Schrumpfnieren wurde ein wesent­
licbes Auseinanderweichen beobachtet. Dieser Umstand legte den Gedanken 
nabe, daB Filtration und Ruckresorption zwangslaufig miteinander gekoppelt 
sind. Die Autoren haben angeno~men, daB diese Koppelung dadurch erfolgt, 
daB jeder filtrierten Wassermenge durch irgendeinen Mechanismus eine etwa 
gleiche Flussigkeitsmenge als Ruckresorbat entsprechen muB. Dieser Mechanis­
mus besteht ohne Zweifel in der Tatsache, daB die uberwiegende Menge des 
Blutes zuerst die Glomeruli und dann die MarkcapiIlaren durchflieBt. Die 
kIeinen Durchbrechungen dieser zwangslaufigen Schaltung erfolgen nun nach 
unseren Darlegungen durch den Einstrom von verwassertem, arteriellem, para­
glomerularem Blut durch die Arteriolae rectae verae. Es erbebt sich nun die 
Frage, ob die ReguIierung der Diurese innerhalb der Niere ausschlieBlich durch 
die geschilderten Veranderungen des Blutstromes bewirkt wird. Es ist not­
wendig der Frage nachzugehen, welche Rolle dieser Faktor und welche die 
Leistungen des Tubulusepithels spielen. In diesem Zusammenhang sei darauf 
hingewiesen, daB nach der Ansicht der obengenannten Autoren die Rolle des 
Epithels nicht so sehr in der Absaugung des Wassers aus den Kanalchen zu 
erblicken ist, als vielmehr in der Regulierung der Ruckresorption der festen 
Substanzen. Dabei wiirde dem Epithel die Aufgabe zukommen, einzelne Sub­
stanzen mit dem Wasserstrom durchtreten zu lassen oder sogar in ihm anzu­
reichern, andere hingegen im Kanalchenlumen zuruckzuhaIten. In diesem Sinne 
konnten die Befunde von YAMAGUCm und anderen japanischen Autoren ins 
Feld gefUhrt werden, die zeigen konnten, daB bei geschadigten Nieren Substanzen 
ruckresorbiert werden, die bei u9rmalen Nieren keiner RuckresOl·ption unter-
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liegen wie manche Farbstoffeoder Krea~hrin. Andererseits iibt nach den An­
schauungen RUDOLF KELLERS das Epithel auf das Wasser in den Kanalchen 
eine aktive (elektrostatische) Anziehung aus .. Die negativen Ladungen im 
Bereiche der HENLESchen Schleifen wiirden demnach das Wasser aus den 
Kanalchen (und auch die anderen elektro-positiven Stoffe der Natriumgruppe 
wie Kochsalz und Aminosauren) absaugen. Es bestehen also folgende Moglich­
keiten: Erstens konnte die primare Kraft, welche die Riickresorption bewirkt, 
die onkotische Wirkung des Blutes in den Capillaren sein. In dem MaBe, in 
welchem die Capillaren das Wasser aus den Gewebsspalten absaugen, wiirden 
die Epithelien Wasser aus den Kanalchen aufnehmen und an die Gewebsspalten 
weitergeben. Diese fiihrende Rolle der onkotischen Kraft bei der Diureseregu­
lierung wiirde auch ohne Zweifel die geschilderte ideale Konstanz der Gewebs­
spaltenfiillung erklaren. Andererseits konnte aber auch angenommen werden, 
daB sich der onkotische Faktor zur Resorptionskraft der Kanalchenepithelien 
in einer Weise verhalt, die man als Parallelschaltung bezeichnen konnte. Die 
Diurese wiirde nach dieser Annahme so zustande kommen, daB durch die Leistung 
der Kanalchenepithelien selbst weniger Wasser aus dem Kanalchenlumen in 
die Zellen aufgenommen und dementsprechend auch weniger in die Gewebs­
spalten abgegeben wird. Die parallelen Veranderungen der Blutzusammen­
setzung hatten dann die Bedeutung, daB der Wassergehalt der Gewebsspalten 
trotz der Schwankungen der epithelialen Leistung konstant erhalten wird. Eine 
solche Konstanz ist aber ohne Z.weifel fiir die Konstanterhaltung des Gewebs­
druckes eine unbedingte Voraussetzung .. Wir fiihren beide Hypothesen an, ohne 
tins an dieser Stelle mit Sicherheit fUr die eine oder fUr die andere zu entscheiden. 

Nach diesen Vorstellungen findet also das AusmaB der Diurese sein genaues 
Widerspiel im Mischungsverhaltnis zwischen dem Blut der Arteriolae rectae 
verae und dem der Arteriolae rectae spuriae, d. h. zwischen paraglomerularem, 
arteriellem und postglomerularem, venosem Blut. Dieses Mischungsverhaltnis 
muB notwendigerweise in Einklang mit dem Verhaltnis zwischen Glomerulus­
filtration und Tubulusriickresorption stehen, da ja die Hemmung der Riick­
resorption, die als Diurese aufscheint, mit dem Einstrom von wasserreichem Blut 
gekoppelt ist. Mit Hille der REHBERGSchen Kreatininmethode ist es mog­
lich, Riickresorption und Filtration direkt zu bestimmen. Man erhalt in der 
Relation zwischen dem Kreatininspiegel des Harns und dem des Plasmas 
ein MaB der Konzentrationskraft und damit der Riickresorption. Dieses Ver­
haltnis, das urn so hoher ist, je groBer die Konzentrationskraft und damit die 
Riickresorption der Niere ist, kann also mit gewissen noch zu besprechenden 
Einschrankungen auch als MaB fUr das Mischungsverhaltnis zwischen para. 
glomerularem und postglomerularem Blut gelten. Wenn wir uns nun auf die 
Zahlen beziehen, die der eine von uns mit MANDEL durch Vergleich des physio­
logischen Blutkreatinins mit dem Harnkreatinin an einem groBeren Material 
mit der REHBERGSchen Methode erhalten hat, so kann Z. B. bei dem gleichen 
gesunden Menschen dieses Verhaltnis zwischen 361 wahrend des Durstens und 8,8 
auf der Hohe einer Diurese (mit 13,9 ccm Blasenharn pro Minute) schwanken. 
Das bedeutet, daB das eine Mal nahezu kein arterielles Blut und das andere 
Mal ein Neuntel der venosen Blutmengen an arteriellem Blut in das Nieren­
mark einflieBt und daB nahezu ein Neuntel- des Glomerulusharns der Riick­
resorption entgeht. Damit ist aber auch nach den Zahlen der erwahnten 
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Untersuchungsreih(l m{)Qberste .Grenze erreicht; mehr als etwa ein Achtel des 
Glomerulusharns wurde beim gesunden Menschen nie als Blasenharn gefunden. 

Wenn man von der Annahme ausgeht, daB die Arteriola recta vera und 
spuria die gleiche Weite besitzt, so wiirde das bedeuten, daB maximal auf 
8 Arteriolae rectae spuriae 1 Arteriola recta vera kommt, wenn aIle GefaBe 
geoffnet sind. Dies stimmt nun tatsachlich mit den Erfahrungen iiberein, die 
andere Autoren und wir selbst durch die morphologische Untersuchung sammeln 
konnten. Damit ware auch die oberste Leistungsgrenze der Diurese bei der 

Abb.26. Schema der arterielJen V ersorgung 
des Nierenmarks bei d er Schrumpfniere . 
Ausgezogen g ezeichnet die Arteriolae rect ae 
spuriae, punktiert die Arteriolae rectae verae . 

gesunden Niere definiert . 
Die dargestellten Verhaltnisse sind jedoch 

durch die anatomische Betrachtung aIlein 
nicht vollig geklart. Es ist mit der Moglich­
keit zu rechnen, daB ein Teil des arteriellen 
Blutes der Arteriolae rectae verae nicht zur 
Verwasserung des Marksubstanzblutes, son­
dem zur Ernahrung der Harnkanalchen heran­
gezogen wird. Wahrscheinlich wird darum 
immer etwas mehr arterieIles Blut in der 
Marksu bstanz zirkulieren und es werden immer 
etwas mehr Arteriolae rectae verae eroffnet 
sein, als nach den Verhaltniszahlen von Fil­
tration und Resorption zu erwarten ware. 
Die von GOLUBEW, DEHOFF und KOSUGI 
beschrie benen direkten GefaBver bindungen 
zwischen Vasa afferentia und efferentia, die es 
ermoglichen willden, daB in den Arteriolae 
rectae spuriae praglomerulares, arterielles Blut 
kreist, sind ebenso wie von den anderen Unter­
suchern auch von uns nicht beobachtet wor-

den. Ihre Bedeutung wurde darum auch hier nicht beriicksichtigt. Die wesent­
liche Bedeutung des Unterschiedes zwischen den Arteriolae rectae spuriae und 
verae liegt somit darin, daB die einen postglomerulares und die anderen para­
glomerulares Blut fiihren; im Hinblick darauf erscheint es ratsam, diesem 
Umstand in der Namengebung Rechnung zu tragen und von Arteriolae post­
glomerulares statt rectae spuriae und paraglomerulares statt rectae verae zu 
sprechen. Dies erscheint urn so mehr angebracht, als insbesonders die VeragefaBe 
durchaus nicht gestreckt verlaufen. 

DaB aber den Beziehungen trotz der geschilderten, anzubringenden Korrek­
tur und einiger anderer moglicherweise noch vorhandenen Abweichungen eine 
gewisse Bedeutung zukommt, zeigen die Verhaltnisse bei den Schrumpfnieren. 
Hier ist anzunehmen, daB infolge der Glomerulusschwielen ein groBerer Teil 
der Arteriolae postglomerulares verlegt ist und nicht durchstromt wird. Die 
Arteriolae paraglomerulares diirften von dem ProzeB nicht befallen sein. In diesem 
Sinn sprechen unsere Beobachtungen, daB Nierenschadigungen auf die Durch­
blutung dieser GefaBe ohne EinfluB bleiben (s. S. 40). Die so entstehenden 
Verhaltnisse sind im Schema der Abb.26 wiedergegeben. Mit diesem ver­
haltnismaBigen Uberwiegen der Arteriolae rectae verae iiber die spuriae steht 
auch die Tatsache in EinklangL daB VIR,CRDW gerade bei einerAmyloidniere 
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die Arteriolae rectae verae besonders gut durch Injektion darstellen konnte. 
Es wird zwar infolge der GlomerulusscliWielen wenig Fliissigkeit filtriert, die 
Riickresorption wird aber infolge des verhiiltnismaBigen "Uberwiegens der 
ungeschadigten Capillaren iiber die gesehadigten stark vermindert sein und so 
wird die bekannte Polyurie der Schrumpfnieren zustande kommen, die von 
Pom. zuerst als Reizpolyurie infolge Epithelreizung erklart wurde. Sie muB 
solange bestehen, als die Glomerulusfiltration iiberhaupt im Gang ist. Diese 
als Selbstschutz des Organismus zu wertende Polyurie hatte also in den ge­
schilderten Verhaltnissen ihr morphologisches Substrat und weniger in epithelialen 
Reizzustanden. Diese Annahme wird auch durch die Befunde bei den oben­
erwahnten Kreatininuntersuchungen bestatigt, die im iibrigen durchaus mit 
den alteren Angaben von REHBERG und HOLTEN iibereinstimmen. Bei den 
Schrumpfnieren ist die Glomerulusfiltration zwar auBerordentlich gering, die 
Riickresorption nach diesen Methoden gemessen aber noch wesentlich geringer, 
so daB hier der Konzentrationsindex bis auf zwei oder noeh weniger absinken 
kann; d. h., daB nur die Halfte des Glomerulusharns oder noch weniger riick­
resorbiert wird. So fiigen sich die Untersuchungsergebnisse bei den Schrumpf­
nieren in die geschilderten Befunde ein und erganzen sie. 

SchlieBlich wollen wir ganz kurz die pharmakologische und hormonale 
Beeinflussung der Diurese zur Spraehe bringen. Es erscheint als moglich, daB 
auch hier, soweit es sich um Veranderungen der Wasserausscheidung handelt, 
der Angriffspunkt in dem beschriebenen Schaltungsmechanismus, also in der 
Drosselung des Zustroms aus den Arteriolae paraglomerulares liegt. Ausgedehnte 
eigene Untersuchungen zu dieser Frage fehlen uns zunachst noch. Bei den 
erwahnten Kreatininuntersuchungen konnte ein ahnliches Verhalten dargestellt 
werden, sowohl was Wasserdiurese und Durstversuch auf der einen Seite als auch 
was Salzdiurese, Pituisanhemmung der Diurese auf der anderen Seite betrifft. 
Hier ist auch auf die Untersuchungen von FREY zuriickzukommen. Dieser 
Autor konnte zumindest fiir die Hypophysenhinterlappenwirkstoffe auf Grund 
von histologischen Untersuchungen an tuscheinjizierten Tieren Befunde erheben, 
welche es wahrscheinlich machen, daB diese Stoffe eine Kontraktion der Arte­
riolae rectae verae bewirken. Eigene histologische Untersuchungen zu diesem 
Punkt sind im Gang. 

Durch alle diese Feststellungen erscheint aber noch ein Vorgang nicht geklart, 
namlich der ungiinstige Ausfall eines Wasserversuches bei einer Nierenerkrankung 
maBigen Grades, bei der wir auf Grund der Bestimmung des Glomerulusfiltrates 
eine weitergehende Ausschaltung von Glomeruli ablehnen diirfen. In vielen 
Fallen wird ja die Diuresehemmung im VOLHARDschen Wasserversuch (z. B. 
die Ausscheidung von 400 ccm Wasser innerhalb von 4 Stunden nach einer 
Belastung mit 1500 ccm Wasser) nicht nur einen renalen, sondern aucheinen 
extrarenalen Grund haben. Es gibt aber FaIle, bei denen die Ursache der 
Diuresehemmung in der Niere selbst zu suchen ist. Auf Grund der schon 
zitierten Untersuchungen iiber das Verhalten des Glomerulusfiltrates und der 
Riickresorption konnte angenommen werden, daB die Diuresehemmung dabei 
nicht durch eine verringerte Filtration, sondern durch eine pathologisch ver­
mehrte Riickresorption zu erklaren ist. Wie ist nun dieser Befund zu er­
klaren? Wir miissen entsprechend unseren Ergebnissen annehmen, daB die 
eine Erklarungsmoglichkeit fortfallt: die namlich, daB bei solchen Nieren die 
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fUr die Diurese n~tw~ndige. s!ar!re1::13 Durchblutung der Arteriolae paraglome­
rulares ausbleibt. 

In diese Frage kann aber vielleicht der Umstand Klarheit bringen, daB man 
nicht so selten bei solchen Fallen wahrend der ersten Phase des Wasserver­
suches Schmerzen in der Nierengegend beobachtet. Diese Schmerzen miissen 
zweifellos auf eine Nierenschwellung und verstarkte Kapselspannung zuriick­
gefiihrt werden und es liegt die Annahme nahe, daB hier auf der Rohe der 
Wasserverarbeitung statt der Diurese ein Odem entsteht. 

Gehen wir von den 1Jberlegungen EpPINGERS und seiner Mitarbeiter iiber die 
serose Entziindung aus, dann erscheint folgende Annahme naheliegend: wahrend 
der Konzentrationsphase flieBt hauptsachlich das eiweiBreiche, postglomerulare 
Blut der Arteriolae rectae spuriae in die Marksubstanz. Besteht nun eine patho­
logisch erhohte Capillardurchlassigkeit im Sinne einer serosen Entziindung, dann 
wird Plasma, oder genauer gesagt eine eiweiBreiche Fliissigkeit, aus den Capillaren 
der Arteriolae rectae spuriae in die Gewebsspalten iibertreten. Bei seroser Ent­
ziindung tritt gewohnlich nicht wirkliches Plasma, also Fliissigkeit mit demselben 
EiweiBgehalt wie das Blutplasma, ins Gewebe, sondern nur eine weitaus eiweiB­
armere, wenn auch immer noch eiweiBhaltige Fliissigkeit (z. B. 1 % gegeniiber 
7 % des Plasmas, wie sich unter anderem auf Grund von Stauungsversuchen 
am Arm oder aus dem EiweiBgehalt des Harnes berechnen lieB). Es wird sich 
also auch der Abgabe dieser eiweiBhaltigen Fliissigkeit ein gewisser Widerstand 
in Gestalt des onkotischen Diuckes des Blutes entgegenstellen. EpPINGER und 
seine Mitarbeiter zeigten, daB durch artefizielle Steigerung des onkotischen 
Druckes durch korperfremde Substailzen me Vinarol (ein hochpolymerer Korper 
mit einem Molekulargewicht von etwa· 50000) der Plasmaaustritt, das ist die 
serose Entziindung, vollkommen gehemmt werden kann. Das eiweiBreiche 
onkotisch hoch wirksame Blut der Arteriolae rectae spuriae wird also ohne 
Zweifel nur schwerer eine eiweiBreiche Fliissigkeit abgeben, als das Blut der 
Arteriolae rectae Vente mit normalem Wasser - und dementsprechend ge­
ringerem EiweiBgehalt. 

Werden nun wahrend der Wasserdiurese die Arteriolae rectae verae aus­
giebig durchblutet, dann stromt in die nicht mehr ideal semipermeablen Capillaren 
eiweiBarmeres Blut ein und eine weitaus starkere serose Entziindung, eine akute 
Steigerung des Odems, ist die Folge. Das Schema der Abb.27 zeigt, wie wah­
rend der Konzentration eine geringe EiweiBexsudation aus den Spuriacapillaren 
statthat (grob punktiert), wahrend auf der Rohe der Diurese eine machtige 
EiweiBexsudation aus den jetzt eroffneten Veracapillaren erfolgt (fein punktiert). 

Besonders wertvoll sind in diesem Zusammenhang die eben veroffentlichten 
Angaben von CORONINI, deren Befunde und Abbildungen Veranderungen in 
der Marksubstanz dartun, die von der Umgebung der GefaBbiischel ihren Aus­
gangspunkt nehmen und auf Zirkulationsstorungen in diesen bezogen werden. 
Diese Veranderungen konnen durchaus mit jenen verglichen werden, die 
EpPINGER und seine Mitarbeiter als serose Entziindung bezeichnen. 

Das Odem der Marksubstanz bringt seinerseits die Kapselspannung und die 
Schmerzen mit sich. Weiters werden durch das Odem in erster Linie die Sammel­
rohren mechanisch in Mitleidenschaft gezogen werden. Die Kompression der 
Sammelrohren mit Steigerung des Druckes in den Rarnkanalchen muB die 
Filtration hemmen und die Riickresorption steigern. Weiters konnen im Sinne 
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EpPINGERs zwei Stadien der serosen Entziindung der Niere unterschieden werden: 
ein erstes mit reichlichem Eim,i13austl'itt in die Gewebsspalten der Niere, wodurch 
die Riickresorption aus den Kanalchen durch Vermehrung des onkotischen 
Druckes in den Gewebsspalten gesteigert wird und ein zweites Stadium mit 
Umwandlung des Odems in Schwiele, was mit einer Hemmung der Riiekresorp­
tion einhergeht. Das erste Stadium diirfte in dem oben angefUhrten Fall anzu­
treffen sein (Nephritis subacuta), das zweite Stadium wiirde den Verhiiltnissen 
bei der vollendeten Schrumpfniere mit Polyurie entsprechen . 
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Abb. 27a und b. Schematische Darstellung des Nierenmarks hei seroser Entziindung (s. Abh. 25). a Wahrend 
der Konzelltration. h Wahrend rlcr Diurese. Grobe Punkte : Ausgetretenes Eiweill aus den Arterioiae 

postgiomerulares. Feine Punktc: Ausgetretencs Eiweill aus den Arteriolae paraglomeruiarcs. 

Wir glauben, dadurch die Ursa chen des pathologischen Ausfalles des VOL­
II.ARDschen Wasserversuches mit gleichzeitigem Auftreten von Nierenschmerzen 
bei noch intakter Glomerulusfunktion und ohne extrarenale Faktoren auf Grund 
unserer Untersuchungen dem Verstiindnis niihergebracht zu haben. So schlie13t 
sich der Kreis unserer anatomischen und physiologischen Befunde und unserer 
V orstellungen von der Diureseregulierung durch Gefa13sehaltungen, indem wir 
die Erfahrungen, die sieh aus der Klinik ergeben, einbeziehen. 

Zu der alten Frage, ob die Diurese mit einer vermehrten Gesamtdurchblutung 
der Niere einhergeht oder nicht, glauben wir so Stellung nehmen zu diirfen, daB 
mit dem Wesen der Diurese nicht so sehr eine quantitative Veriinderung des 
Blutstromes als vielmehr eine Veriinderung seiner Qualitat verbunden ist. 
Dies wiirde mit der Anschauung von BARCROFT, STARLING, VERNEY sowie 
JANSSEN und REIN iibereinstimmen, daB keine Beziehung zwischen Nieren­
tatigkeit und der das ganze Organ durehstromenden Blutmenge besteht. 

VII. Klinische Ausblicke und SchluBfolgerungen. 
Die Zusammenhiinge zwischen Blut- und Saftstromung und die Bedeutung 

der Gewebswasserstromung fUr die Nierenfunktion ermoglichen es, manche 
Vorstellungen in der Klinik der Nierenkrankheiten einer Revision zu unter-

Ergehnisse d. inn. lIfed. 54. 4 
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ziehen; andererseits ll~£ernsiE}:og].1e Stiitzen fiir bekannte Auffassungen. In der 
Systematik der Nierenkrankheiten, in· der klinischen Symptomatologie und 
Diagnostik und ebenso auch in der Therapie werden neue Gesichtspunkte erkenn­
bar werden 1. 

a) Zur Systematik der Nierenkrankheiten. 
Die doppelseitigen Nierenerkrankungen wurden nach den verschiedensten 

Gesichtspunkten eingeteilt, wobei man in den letzten Jahren sich bemiiht hat, 
die Einteilung nach dem Befallensein der einzelnen histologisch differenten 
Nierenabschnitte zu treffen. Folgend den Gesichtspunkten FAHRS und VOL­
HARDS sowie auf eigene klinische Erfahrungen gestiitzt, wurden an der Klinik 
EpPINGERs im wesentlichen drei verschiedene Formen herausgearbeitet. So 
erscheint es moglich, zunachst einen Zustand als eine isolierte oder universelle 
Erkrankung der Pracapillaren zu bezeichnen. Dieses Krankheitsbild, dessen 
hervorstechendstes klinisches Symptom die Steigerung des arteriellen Blut­
druckes darsteIlt, kann als die Folge einer Veranderung der Pracapillaren 
aufgefaBt werden, wobei man einerseits als Beginn der Erkrankung ein 6dem 
der kleineren und kleinsten Arterien infolge eines Eintrittes von Plasma von der 
Lichtung in die Wand des GefaBes im Sinne von SCHURMANN und MACMAHON 
annehmen kann; andererseits muB aber fUr manche FaIle angenommen werden, 
daB ein abnormer Kontraktionszustand dieses GefaBbezirkes, ein Krampf nach 
der Auffassung von VOLHARD und PAL, besteht, der moglicherweise nervos 
oder hormonal bedingt ist. Das Krankheitsbild, dessen Atiologie hier nicht be­
sprochen werden soIl, ist somit fiir uns durch eine Verengerung der praca pillaren 
Arterien charakterisiert - von den praktisch weniger bedeutungsvollen Ur­
sachen der Blutdrucksteigerung wie Aortenwandveranderung oder Glomerulus­
schlingenkompression kann hier abgesehen werden - und bietet im chronis chen 
Stadium das bekannte Bild der Hypertonie, wobei an den verschiedensten 
Stellen teils durch die Ernahrungsstorung, teils aus anderen hier nicht zu er­
orternden Griinden klinisch erfaBbare Symptome auftreten; man kann einen 
zentralen (cerebralen), einen kardialen und einen renalen Typus unterscheiden. 
Eine ahnliche Veranderung der Pracapillaren ist fUr die entsprechenden Arteriolen 
der Niere, also fUr die Vasa afferentia, bei der akuten Nephritis anzunehmen, 
wobei dieser Zustand nach VOLHARD im wesentlichen durch einen Krampf, 
nach EpPINGER durch ein 6dem der Vasa afferentia gekennzeichnet ist. VOL­
HARD war der Meinung, daB dieser Krampf durch die folgende Ischamie der 
Glomerulusschlingen eine Ernahrungsstorung in diesem Bereiche hervorruft 
und daB dies das eigentliche einleitende Geschehen der akuten Glomerulo­
nephritis darstellt. Wenden wir uns nun der Frage zu, welchen EinfluB die 
geschilderte akute oder chronische Verengerung der pracapillaren Arteriolen­
gewohnlich mit Hochdruck einhergehend - auf die Blut- und Saftstromung 
der Niere ausiiben kann. Ohne Zweifel kann hierbei einerseits eine Stromungs-

1 In diesem Kapitel sind Befunde aus der in Band 53 der Ergebnisse der inneren Medizin 
erschienenen Darstellung von POPPER und MANDEL: Filtrations- und Resorptionsleistung 
in der Nierenpathologie, vielfach verwertet und die dort vorgebrachten Gedankengange 
durch die neu erhobenen Tatsachen erganzt und ansgebaut worden. Um die vorliegende 
Darstellung abzurunden und einheitlich zu gestalten, lieB es sich nicht vermeiden, auf 
die in der angefiihrten Arbeit besprochenen Gedankengange noch emmal kurz zuriickzu­
kommen. 
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verminderung im Glomerulus Platz greifen, die aber andererseits wieder hin­
sichtlich der Menge des Filtrates durch den gesteigerten Filtrationsdruck aus­
geglichen werden kann. Ein MaB fur die Filtratmengen werden auch hier die 
Untersuchungen mit der Kreatininmethode auf Grund des REHBERGSchen Ver­
fahrens bieten konnen, die der eine von uns gemeinsam mit MANDEL ausgefuhrt 
hat und auf deren Ergebnisse in der Folge, was die absolute Filtratmenge 
betrifft, zuruckgegriffen werden soIL 

Bei den Hypertonien ist bei fehlender renaler Beteiligung das Glomerulus­
filtrat ungefiihr normal oder nur ganz wenig herabgesetzt. Dies wurde auch von 
LASSEN sowie von ITo und HIRATSUKA gezeigt. In weiterer Folge konnte sogar 
nachgewiesen werden, daB bei Anderungen des Blutdruckes, die im Verlaufe 
der Krankheit auftreten, die Menge des Glomerulusfiltrates ziem1ich konstant 
bleibt. Durch die Untersuchungen der genannten japanischen Autoren wurde 
ferner gezeigt, daB durch blutdrucksenkende Medikamente die Menge des 
Glomerulusfiltrates verringert wird. Aus all dem kann der SchluB gezogen 
werden, daB bei der Hypertonie ohne Nierenbeteiligung ein Gleichgewichts­
zustand zwischen der Glomerulusdurchblutung bzw. der sie beeinflussenden 
Verengerung des Vas afferens einerseits und der Hohe des Filtrationsdruckes 
andererseits entsteht; Stromungshemmungen an dieser Stelle gehen mit Stei­
gerung des Blutdruckes einher, so daB die Filtrationsleistung nicht beeinfluBt 
wird. Bei diesen Zustanden muB also wohl die Blut- und Saftstromung in der 
Niere normal ablaufen_ In diesem Sinne werden also diejenigen Erkrankungen, 
bei denen die Filtratmenge unversehrt bleibt, zu keiner Storung der Nieren­
funktion fiihren; demnach kaim man diese Erkrankung vielleicht trotz Be­
stehens einer durch Krampf oder Odem bedingten Verengerung des Vas afferens 
als essentielle Hypertonie bezeichnen, bei welcher die Niere selbst unversehrt 
arbeitet. 

Ahnlich liegen die Dinge bei der akuten Nephritis, soweit wir hier nur die 
Erkrankung der Pracapillaren ins Auge fassen. Solange die geschilderte Be­
ziehung zwischen Durchstromungserschwerung und Blutdrucksteigerung besteht, 
wird die Pracapillaritis bei der akuten Nierenentzundung an und fiir sich nicht 
zu einer Verringerung der Filtratmenge fiihren; des ofteren wurde bei Fallen 
mit Drucksteigerung eine normale Glomerulusfiltration gefunden. Da aber die 
Drucksteigerung hier selten so hoch ist wie bei der chronis chen Hypertonie, 
ware es immerhin moglich, daB die Durchblutungsregulierung Schaden leidet 
und es ware dann verstandlich, daB schon aus diesem Grunde die Menge des 
Glomerulusfiltrates abnimmt; dies um so mehr, als ja die anatomischen Befunde 
von V OLHARD und von KOCH die Ischamie der Glomerulusschlingen infolge des 
Vas afferens-Krampfes beweisen. Es kann also ohne Zweifel allein die Pra­
capillaritis bereits die verminderte Saftstromung bei der akuten Nephritis 
begreiflich machen. Der Name Arteriolitis erscheint deswegen nicht geeignet, 
weil nur die echten pracapillaren Arteriolen beteiligt sind, aber nicht die Vasa 
efferentia, welche woh1 impermeable Arteriolen, aber keine pracapillaren Ge­
faBe sind. 

Neben der Pracapillaritis ist an zweiter Stelle die Erkrank1tng de8 glomeru­
Wren Apparate8 zu besprechen. Der Glomerulus ist im Shine unserer Anschau­
ungen als stark verlangerter arterieller Schenkel einer Capillare zu betrachten, 
der frei durch den BOWMANschen Raum zi~ht und ll!l!' von einzelnen Pericyten 

4* 



52 FELIX FUCHS und HANS POPPER: 

umgeben ist. Durch~dieanatomischen Untersuchungen von MOLLENDORFF, 
ZIMMERMANN, MARCHAND sowie BENNINGHOFF scheint es bewiesen, daB das sog. 
parietale Blatt der BOWMANschen Kapsel nicht aus Epithelzellen besteht, sondern 
aus Deckzellen, die nach MOLLENDORFF und nach BARGMANN den pericapillaren 
Adventitiazellen, den Pericyten, entsprechen. Auch PATRASSI hat auf Grund 
der Fibrocytenwucherungen, die von diesen Deckzellen ausgehen, sich gegen die 
epitheliale Natur der Umkleidung der Glomeruluscapillaren ausgesprochen. In 
zweifacher Hinsicht kann die Erkrankung einer Capillare zur Geltung kommen, 
einmal im Sinne einer erhohten Durchlassigkeit: zumeist bei akuten Prozessen. 
Ein andermal durch eine Verringerung der Permeabilitat: meist bei chronis chen 
Prozessen, die gewohnlich mit Capillarverodung und Fibrose einhergehen. Beide 
Vorgange finden sich im Bereiche des Glomerulus. Erhohte EiweiBdurchlassig­
keit mit glomerular bedingter Albuminurie oder Hamaturie ist das klinische 
Charakteristikum der Permeabilitatssteigerung der Glomeruluscapillaren, der 
Aufhebung der Semipermeabilitat. Entgegen der Vorstellung von M. H. FISCHER 
und in Ubereinstimmung mit V OLHARD muB angenommen werden, daB der 
groBte Teil des HarneiweiBes aus dem Glomerulus stammt; hierfiir sprechen 
auch die P~acipitationsversuche von MERTENS. Der EiweiBdurchtritt durch 
die Glomeruluscapillaren ist ebenso wie der Durchtritt von Blut ohne groBere 
Bedeutung fiir die Saftstromung und damit auch fiir die Nierenfunktion; eine 
gesteigerte Filtration kann ja nicht eine StOrung der Nierenleistung bewirken 
und somit kommt diesen Prozessen keine Bedeutung fiir die Beurteilung der 
Nierenfunktion zu. Einen geringen EinfluB kann hochstens das EiweiB im 
Tubuluslumen auf den RiickresorptionsprozeB ausiiben, der ja zum groBen 
Teil auf der onkotischen Kraft des Blutes in den Tubuluscapillaren beruht. 
EiweiB im Tubuluslumen wird durch seinen kolloid-osmotischen Druck die an­
ziehende Kraft der Tubuluscapillaren zum Teil kompensieren. Da jedoch das 
im Harn enthaltene EiweiB im Glomerulusharn meist noch etwa lOOfach ver­
diinnt ist, wird sein kolloid-osmotischer Druck selbst bei zunehmender Ein­
dickung im Tubulus gegeniiber dem des Blutes als verschwindend gering an­
zusehen sein. Wenn wir also Albuminurie und Hamaturie zwar als diagnostisch 
bedeutsames Symptom, aber fiir die Funktion als bedeutungslos ansehen, 
dann muB man Glomerulonephritiden, die nur zu Durchlassigkeitssteigerung 
fiihren, als harmlos ansprechen. Damit stimmt iiberein, daB die Menge des 
Filtrates bei diesen nicht vermindert sein muB. Besonders deutlich wird dies 
bei der Restalbuminurie und Resthamaturie, die als Folgezustande akuter 
Erkrankungen beobachtet werden und die als prognostisch harmlos anzusprechen 
sind. Es handelt sich hier um reine glomerulare PermeabilitatsstOrungen ohne 
Funktionsausfall und ahnlich diirften sich manche FaIle von akuter Nephritis 
im Gefolge von Endokarditis oder Tuberkulose verhalten. Der EiweiBverlust 
an und fiir sich ist klinisch wohl ohne besondere Bedeutung. 

Die akute Glomerulonephritis kann aber auch zu Durchstromungsstorung 
und Permeabilitatsverminderung im Bereiche der Glomeruli fiihren, und zwar 
durch anatomische Veranderungen der Schlingen (EndothelzeIlschwellungen, 
Fibrinausschwitzung, Schlingenverklebung, Gegendruck gegen die Filtration 
durch Exsudat im BOWMANschen Raum). All dies bewirkt eine Vel'minderung 
des GJomerulusfiltrates und eineh Anstieg des Plasmakreatinins und kann 
schlieBlich mit einer wesentlichen Beeintrachtigung der gesamten Blut- und 
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Saftstromung enden. Dies kann auch_derFaIl sein, ohne daB eine Blutdruck­
steigerung einen klinischen Anhaltspunkt fUr eine Vas-afferens-Verengerung 
bietet. 

Bei der geringeren Durchblutung der Glomeruli wird auch weniger Blut in 
die Vasa efferentia und in die Arteriolae postglomerulares gelangen. Dies muB 
sich in der Ernahrung und in der Funktion der Marksubstanz auBern. Als 
Extrem dieses Zustandes sind die Glomerulusschwielen anzusprechen, bei denen 
nichts filtriert wird und auch kein Blut in die Vasa efferentia gelangt. Die 
Folgen dieses Zustandes haben wir bereits bei der Besprechung der kompen­
satorischen Polyurie erortert. 

Die Veranderungen an den Pracapillaren und an den Glomeruli konnen 
mit einer gewissen Berechtigung als entziindlich bezeichnet werden, wei! sich 
die Erkrankung am GefaBbindegewebsapparat abspielt. Ihnen kann man den 
tubularen Apparat als drittes System gegeniibersteIlen, der aus einem epithelialen 
Tei! (den Rarnkanalchen) und aus einem mesenchymalen Teil (dem Inter­
stitium) besteht. Demnach werden wir die Storungen der Kanalchenepithelien 
von jenen der Gewebsspalten, die zwischen ihnen und den Capillaren liegen, 
unterscheiden miissen. Die Storung des Interstitiums bietet im akuten und im 
chronis chen Stadium ein differentes Bild, wobei sich aber in jedem FaIle der 
ProzeB in den Rahmen des Begriffes der serosen Entziindung einfiigt. 1m akuten 
Stadium findet sich die beschriebene EiweiBdurchtrankung infolge erhOhter Ei­
weiBdurchlassigkeit der Capillarwand. Wie ausgefiihrt wurde, muB angenommen 
werden, daB dieser Vorgang intensiver ist, wenn nicht nur die Capillaren der 
Arteriolae postglomerulares durchblutet werden, sondern wenn auch die Capillar­
gebiete der Arteriolae paraglomerulares, welche eiweiBarmeres Blut fUhren, geoffnet 
sind. Dies ist auf der Rohe der Diurese der Fall und wir konnten es wahrschein­
lich machen, daB das Ansteigen der Diurese die serose Entziindung der Mark­
substanz_ steigert. Diese EiweiBdurchtrankung des Interstitiums muB die Riick­
resorption des Wassers verstarken, wei! neben der Zugkraft der Capillaren 
sich auch noch der onkotische Druck der EiweiBkorper im Interstitium auf das 
Tubuluslumen auswirken diirfte. Somit muB die akute, serose Durchtrankung 
der Marksubstanz umgekehrt zur Diuresehemmung fiihren. Es besteht die Mog­
lichkeit dieser Diuresehemmung bei allen generalisierten serosen Entziindungen 
sowie auch bei der isolierten Schadigung der Nierencapillaren, wie sie bei Ne­
phritiden (insbesondere bei akuten) anzunehmen ist. Die Capillarschadigung 
kann auch die Folge einer Ernahrungsstorung durch Anoxamie sein. Tritt 
namlich infolge der Verlegung der Glomerulusschlingen eine mangelnde Durch­
blutung der Arteriolae postglomernlares ein, so kann wie an jeder anderen 
Stelle bei Ernahrungsstorung eine Permeabilitatssteigerung der Capillaren, eine 
serose Entziindung entstehen, in weiterer Folge wie bei jeder Erstickung nach 
EpPINGER eine sekundare Schadigung der epithelialen Elemente. Diese durch 
Ernahrungsstorung hervorgerufene Nekrobiose wird auch von VOLHARD an­
genommen. 

Aus allen diesen Formen der akuten serosen Entziindung, die sich klinisch 
in erster Linie in Veranderungen der Riickresorption auBern, kann sich, so wie 
in anderen Geweben, eine fibrose Umwandlung insbesonders dann entwickeln, 
wenn durch Verlegung der abfUhrenden LymphgefaBe der EiweiBtransport 
behindert ist. Die Schwiele im Interstitium der Marksubstanz gleicht durchaus 
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jener, die nachascendierenden, " pyelonephritischen Prozessen an der Rinden­
Markgrenze entsteht. Wenn sich zwischen den Harnkanii1chen und den Capillaren 
eine Schwarte ausgebildet hat, muB der Stoffaustausch leiden und die Ruck­
resorption gehemmt sein. Tatsachlich haben POPPER und MANDEL die prozen­
tuelle Verminderung der Ruckresorption im Vergleich zur Glomerulusfiltration 
bei solchen chronischen Nephritiden gefunden, die mit Schwielenbildung in 
der Marksubstanz einhergehen. In diesen Fallen wird nach den genann­
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Abb, 28. Glomerulusfiltrat, Riickresorbat, Plasmakreatinin nnd 
Harnmenge bei ciner chronischen Nephritis im Verlanfe eines 

Monats (stirbt am 28.1.), 
(Abb. 28-30 nach POPPER und MANDEL.) 

filtration stark verringert, die 
Ruckresorption wird aber ver­
haltnismaJ3ig noch viel starker 
reduziert. Die Abb. 28 zeigt 
z. B. diese Verhaltnisse im FaIle 
einer Schrumpfniere. Die Ruck­
resorption betragt normaler­
weise etwa 99,5% der Glome­
rulusfiltration. 1m Wasserver­
such sinkt sie extremerweise auf 
92,5% abo Bei den Schrumpf­
nieren wurden Filtrationswerte 
von etwa 4 ccm gefunden, wo bei 
die R uckresorption etwa2,5 ccm 
betrug, also ungefahr 62,5 % der 
Filtrationsmenge ausmachte. 
Bei einer Schrumpfniere konn­
te knapp vor dem Tode eine 
Filtrationsleistung von 0,76 ccm 
festgestellt werden, der eine 
Ruckresorption von 0,49 ccm 
(d. i. 64,5 %) gegenuberstand. 
In Tierversuchen sahen wir 

sogar noch geringere Ruckresorptionsleistungen, wenn Z. B. durch Vinylamin 
der tubulare Apparat besonders schwer geschadigt war. 

Diesen Veranderungen des Interstitiums waren die Folgen der isolierten 
Epithelscbadigung gegenuberzusteHen. 1m Sinne unserer Anscbauungen hat 
das Epitbel der HENLEscben Schleifen vor aHem die Aufgabe, den Gehalt des 
Ruckresorbates an festen Stoffen zu dosieren, wahrend die Tubuli contorti 
bestimmte Stoffe, wie Harnstoff oder Zucker in groBen Mengen aktiv ruckresor­
bieren. Daneben kommt den Epithelzellen eine sekretorische Funktion und die 
Fahigkeit zu bestimmten Synthesen (z. B. Hippursauresynthese) zu, eine kliniscb 
einfache Erfassung der Ausfallserscheinungen in dieser Ricbtung ist zur Zeit 
noch nicht eindeutig moglich. Die Bedeutung des Epithels der HENLEscben 
Scbleifen ist eine doppelte. Substanzen, die im Glomerulusharn ge16st sind, 
werden durch die Epithelien in der Lichtung der HENLEschen Schleife zuruck­
gehalten, so daB die Zellen fUr diese Substanzen die Rolle eines Siebes spielen. 
Andere Substanzen werden durch die Epitbelien im Ruckresorbat nach Art 
einer Druse angereichert. 1m Sinne EpPINGERS erfuHt also das Epithel eine 
antiosmotische Aufgabe, indemes durch-seine vitale Tatigkeit den Gehalt des 
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riickresorbierten Wasserstroms an gelOsten Stoffen reguliert. Manche Stoffe, 
wie AIkohol oder Aceton findenslch im GIomerulusham, im Riickresorbat und 
im Blasenham stets in der gleichen Konzentration, sie passieren also ohne 
quantitativ beeinfluBt zu werden die Tubuluswand, was moglicherweise mit 
ihrer LipoidlOsIichkeit zusammenhiingt. Andere Stoffe, wie Kreatinin und 
Xylose, werden iiberhaupt nicht riickresorbiert und schIieBIich gibt es echte 
Schwellenstoffe im Sinne CUSHNYs, die bei physiologischer Blutkonzentration 
vollstandig riickresorbiert werden (wie z. B. Dextrose). Bei den meisten Stoffen 
- die Chloride erscheinen hier als das wichtigsteBeispiel - wird jedoch immer 
nur ein Teil riickresorbiert; dieser Anteil wechselt und wird durch die Leistung 
der Epithelien reguIiert, die einmal als Driise und einmal als Sieb wirken. 
Sie erscheinen durch die Stoffwechselbediirfnisse des Organismus gesteuert. 
Wenn Kochsalzmangel herrscht, wie bei vielen Tieren oder bei Menschen mit 
erzwungener kochsalzarmer Emahrung (aus diatetischen Griinden, bei Pneu­
monie, bei Steppenbewohnem), findet sich im Harn wenig oder gar kein Koch­
salz. Bei kochsalzreicher Emahrung oder bei der Entleerung pathologischer 
Kochsalzdepots enthalt der Blasenharn mehr Kochsalz als das Plasma. Die 
Berechnung des Chloridgehaltes im Filtrat und Riickresorbat lehrt, daB bei 
dem auBerordentIich groBen Wasserstrom, der durch die Niere zieht, schon 
verhaltnismaBig geringe Verschiebungen in der Chloridkonzentration zwischen 
Filtrat und Resorbat geniigen, um den Ham mit Chlor zu iiberladen bzw. 
chlorfrei zu halten. Durch die GroBe dieses Wasserstromes wird also nur eine 
verhiiltnismaBig geringe Konzentrationsleistung der Nierenepithelien erforderlich. 

Unter pathologischen Bedingungen, z. B. bei Schrumpfnieren, ist die 
Leistung der Tubulusepithelien vermindert und dementsprechend verhalten 
sich aIle Substanzen untereinander ziemlich gleich, und zwar nahert sich ihr 
Verhalten jenem des AIkohols und Acetons. Dies auBert sich darin, daB 
die Konzentration des Glomerulusfiltrates (die gleich der des Plasmas ist) 
sich an jene des Riickresorbates und des Blasenharns annahert. Bei der 
Bestimmung des spezifischen Gewichtes, die ja nur einen Annaherungswert 
gibt, kann sogar eine vollige Konstanz aufscheinen; es besteht Isosthenurie. Bei 
geringeren Graden der Schadigung tritt nur Hyposthenurie in Erscheinung. 
Ein solches Verhalten im Konzentrationsversuch wurde ja bereits von VOLHARD 
als Zeichen einer Funktionsstorung der Tubulusepithelien gewertet. Hier fehlt 
nicht nur die Konzentrationsfahigkeit der EpitheIien, sondern es kommt auch 
zu einer abnormen Riickresorption von Stoffen, die normalerweise gar nicht 
(Kreatinin) oder nur in geringerem AusmaB (Harnstoff) riickresorbiert werden. 
FERRO-LuZZI hat in solchen Fallen geradezu von einer Riickresorptionsuramie 
gesprochen. 

Die geschilderten drei Krankheitsbilder - PracapiIlaritis, Glomerulitis, 
Tubuluserkrankung - treten meist nicht isoliert auf, so daB bei jedem kIi­
nischen Krankheitsfall meist zwei oder drei miteinander kombiniert sind, wobei 
wahrscheinIich die Mischungsverhaltnisse den besonderen Charakter des einzelnen 
Krankheitsfalles bestimmen. Die enge Koppelung von Blut- und Saftstromung 
ist ohne Zweifel eine wichtige Ursache dieser Koppelung der einzelnen Elementar­
prozesse, die es mit sich bringt, daB praktisch nicht die Funktionsstorung 
eines einzelnen Bau- oder Funktionselementes der Niere, sondem eine Storung 
der Gesamtfunktion des Organs in Erscheinung tritt. Wenn von EKEHORN 
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gefordert wird, man miisse der bis jetzt bearbeiteten allgemeinen Nierenpatho­
logie als Lehre der Erkrankung des Gesamtorgans eine spezielle gegeniiber­
stellen, "die seiner Meinung nach erst ausgearbeitet werden muB, und die 
Erkrankung der einzelnen Teile darstellt, so wird der Zusammenhang der 
GefaBversorgung im Sinne des GefaBacinus von MOLLENDORFF es begreiflich 
machen, daB oft die Erkrankung auch nur eines Apparates einen Funktions­
ausfall der ganzen Niere mit sich bringen muB. 

b) Zur Symptomatologie und Diagnostik der Nierenkrankheiten. 
Wenn im Zusammenhang mit den geschilderten Anschauungen die Bedeutung 

der einzelnen Symptome der Nierenerkrankungen fiir die feinere Diagnostik 
besprochen werden soll, dann darf die Blutdrucksteigerung mit groBter Wahr­
scheinlichkeit als Folge der Pracapillarveranderungen angesprochen werden. 
Fiir die Albuminurie gelten die zwei bereits erorterten Moglichkeiten: sie kann 
also Folge der Durchlassigkeitssteigerung der Glomeruli gelten und entspricht 
so dem EiweiBiibertritt in die Gewebsspalten: der serosen Entziindung. Wenn 
EpPINGER schon vor Jahren von einer "Albuminurie ins Gewebe" gesprochen 
hat und darunter den EiweiBaustritt in die Gewebsspalten verstand, dann 
gewinnt dieser Vergleich jetzt noch an Anschaulichkeit, wenn wir die glomerulare 
Albuminurie nur als einen Spezialfall des EiweiBaustrittes aus den Capillaren 
ansprechen. Der tJbertritt von Erythrocyten in den Glomerulusharn kann wohl als 
eine Steigerung jener DurchlassigkeitsstOrung gelten, die zur Albuminurie fiihrt. 
Wahrscheinlich liegt aber hier nicht eine reine PermeabilitatsstOrung vor, da 
mitunter bei der sog. Resthamaturie vorzugsweise Erythrocyten und nur wenig 
EiweiB im Harn gefunden wird. Auf der anderen Seite gibt es rein epithelial 
bedingte Albuminurien. Eine Trennung· zwischen der glomerularen und der 
epithelialen Albuminurie wurde durch Bestimmung der EiweiBfraktionen und 
durch Pracipitation versucht, ist aber mit voller Scharfe nicht moglich. Mog­
licherweise wird auch aus den Gewebsspalten EiweiB in die Harnkanalchen iiber­
treten, wenngleich es sich hier ohne Zweifel um einen nicht ganz einfachen V or­
gang handelt, da die iibertretenden EiweiBmolekiile sowohl die Basalmembran 
als auch die Epithelzellen passieren miissen. Wenn mitunter auch das Epithel 
abfallt, bleibt doch die Basalmembran intakt, die passiert werden miiBte. Wegen 
dieser Schwierigkeit haben FAHR und TERBRUGGEN an eine Albuminurie von 
ZelleiweiBkorpern gedacht. 

Zur Frage der Diurese und der Bedeutung des Wasserversuches nach V OLHARD 
sei dem bisher Gesagten noch einiges hinzugefiigt. Eine genaue Analyse des 
Wasserversuches mit Hilfe der Kreatininmethode, die der eine von uns gemein­
sam mit MANDEL durchgefiihrt hat, lieB erkennen, daB die Wasserausscheidung, 
ahnlich wie die Chlorausscheidung weitgehend von extrarenalen Faktoren 
abhangig ist. Der Vergleich des Harn-Plasmaverhaltnisses des Kreatinins unter 
verschiedenen Bedingungen zeigt beim normalen Menschen Schwankungen 
zwischen 1: 10 und 1: 600. Die Niere kann also ihre Konzentra tionsleistung in 
ungeheurem MaBe variieren und den Anforderungen der Wasserausscheidung 
und der Wassereinsparung weitgehend geniigen. Ebenso wie beim Chlor liegt 
ja auch beim Wasser die Hauptaufgabe der Niere darin, die Schlackenstoffe 
zunachst mit viel Fliissigkeit aus dem Blute auszuschwemmen und dann das 
Wasser, welches als Vehikel gegient hat, .. wieder in das Blut zuriickzufiihren. 
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Bei Diuresen maBigen Grades wird in erster Linie die Filtrationsleistung der 
Glomeruli gesteigert. Bei Diuresen hohen-Grades, wie z. B. beim VOLHARDschen 
Wasserversuch, wird die Ausscheidung 
durch Verringerung der Ruckresorption 
bewerkstelligt . Auf der Hohe des Wasser­
versuches ist die Filtration sogar ver­
ringert, wahrscheinlich aus dem Grunde, 
weil die starke Fullung der Harnkanalchen 
einen Gegendruck gegen den Filtrations­
druck ausubt (s. Abb. 29). Die Niere be· 
sitzt also zwei Einrichtungen, um uber­
schussige Wassergaben zu bewaltigen, ohne 
daB in der Blutzusammensetzung eine 
Anderung eintreten wurde. 

Ein schlechter Ausfall des Wasserver­
suches kann auf verschiedene Ursachen 
zuruckzufuhren sein. In Ubereinstimmung 
mit REHBERG, HOLTEN, CAMBIER, TAUBEN­
HAUS sind wir der Meinung, daB hier eine 
Verringerung der Filtratmenge kaum in 
Frage kommt. In den meisten Fallen 
durften extrarenale Ursa chen im Vorder­
grund stehen, wie dies ja VOLHARD fUr die 
FaIle mit Odembereitschaft betont hat. Am 
Wasserversuch ist dies daran zu erkennen, 
zunimmt, die Ruckresorption jedoch nicht 
ein Verhalten resultiert wie bei Diuresen 
geringeren Grades, d. h. wenn das Wasser­
ausscheidungsbedurfnis des Organismus 
verhaltnismaBig gering ist. Schon das 
spricht fUr eine Hemmung aus extrarenalen 
Grunden. Auf Grund unserer Uberlegungen 
kann nur in 2 Fallen die Niere selbst als 
Ursache fur den schlechten Ausfall des 
Wasserversuches angesprochen werden. Es 
kann dies bei Odem des Nierenmarkes der 
Fall sein, das besonders bei akuter Ent­
stehung die Ruckresorption verhaltnis­
miiBig steigern und auch die Filtration 
herabsetzen kann. Die Filtrationsvermin­
derung durfte in diesen Fallen durch den 
hohen Innendruck der Harnkanalchen 
bedingt sein. Diese Verhaltnisse mogen 
im wesentlichen bei den subakuten Ne-
phritiden vorliegen, wo im Sinne des 
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Abb.29. Glomeruiusfiltrat, Rlickresorbat, H arn· 
menge in der Minute und Kreatinin·Harnpiasma· 
verhiiitnis bei einem VOLHARDschen Versuch 
eiues Normaifalles. (Einnahme 1500ccm Wasser, 

Ausscheidung in 4 Stunden 1199 ccm.) 
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Abb. 3 0. Giomeruiusfiltrat, Rlickresorbat , Ham­
menge in der Minute und Kreatinin·Harnpiasma­
verhaitnis bei einem VOLHARDschen Wasser· 
versuch eiuer subakuten N ephritis. (Einnahme 
900 ccm Wasser, Ausscheidung in 4 Stunden 

247 ccm.) 

Schemas Abb. 27 gerade wahrend der Diurese eine akute Steigerung der serosen 
Entzi.indung eintritt (s. Abb. 30). Bei den Schrumpfnieren ist der Harn-Plasma­
index niedrig und weitaus weniger variabel, und z_war wahrscheinlich deshalb, 
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weil das quantitative Verhaltnis zwischen den Arteriolae para- und postglome­
rulares infolge des ausgedehnten Ausfalles der letzteren relativ konstant ist. 
So ware die Verschlechterung des Wasserversuches hier als eine Folge der 
Sprode der Wasserstromungen aufzufassen, die keine Variationen erlaubt; infolge­
dessen ist es der Niere nicht moglich, den extrarenalen Faktoren ebenso zu 
folgen "rie unter normalen VerhiHtnissen. Es ist zu bedenken, daB der Wasser­
versuch durch die Eroffnung der Arteriolae paraglomerulares die serose Ent­
zundung der Marksubstanz steigern kann. Ohne Zweifel ist darin fur viele 
FaIle eine Kontraindikation gegen den Wasserversuch zu erblicken. Tatsach­
lich haben wir mitunter deutliche Verschlechterungen des Krankheitsbildes 
nach der Vornahme eines Wasserversuches beobachtet. 

Die besprochenen GefaBschaltungen bringen die V organge bei der sog. 
ZwanY8polyurie der Nephritiker dem Verstandnis naher. POHL hat auf die Tat­
sache hingewiesen, daB in einem gewissen Stadium der Niereninsuffizienz in 
der KIinik und im Tierexperiment eine Polyurie auftritt. Er fiihrte diese auf 
eine Reizung der geschadigten Epithelien zuruck. KORANYI sprach diese Poly­
urie als eine kompensatorische Erscheinung an und fiihrte sie auf Herzhyper­
trophie und Blutdrucksteigerung zuruck. NOORDEN betrachtete eine Polydipsie 
der Nierenkranken als Ursache, SCHLAYER hat auf Grund von Tierversuchen 
versucht, diese Polyurie als eine Folge der Uberreizung der NierengefaBe zu 
erklaren. Demgegenuber hat VOLHARD auf Grund klinischer Erwagungen diese 
Harnflut als Zwangspolyurie bezeichnet, die auch bei Wasserentziehung be­
stehen bleibt. Er nahm einen zwangslaufigen Mechanismus an, der bei einer 
Schadigung des tubularen Apparates durch Vermehrung der Harnmenge die 
Quantitat der ausgeschiedenen festen Korper konstant zu halten vermag. Ais 
Argument hierfur fiihrte er Versuche von V OIT und OERTEL an, nach denen 
bei einem Hund eine reichliche Zufuhr von Harnstoff oder anderen stickstoff­
haltigen Substanzen ohne gleichzeitige genugende Wasserzufuhr zur Uramie 
fiihrt. Weiters stutzt er sich auf die Angabe von MARK, daB nach Entfernung 
der einen Niere und der Halfte der anderen Niere eine Niereninsuffizienz mit 
kompensatorischer Polyurie eintritt. Wir selbst glaubten, die Polyurie durch 
die Eigentiimlichkeit der GefaBschaltungen erklaren zu konnen. Es sei auf 
unser Schema S. 46 hinge wiesen, nach welch em infolge der Unwegsamkeit 
eines groBen Teiles der Arteriolae rectae spuriae die Arteriolae rectae verae 
verhaltnismaBig starker zur Geltung gelangen. Neben dieser Zwangspolyurie 
infolge GefaBschaltung durften bei Schadigung der Epithelien die anderen Mo­
mente von kompensatorischem Charakter zweifellos eine Rolle spielen. VOL­
HARD selbst steUt es zur Diskussion, ob nicht bei Nierenkrankheiten auch aus 
rein vascularen Ursachen eine Polyurie auftreten konnte. 

Das Ergebnis des Konzentration8ver8uche8 nach VOLHARD-STRAUSS und das 
Symptom der Hyposthenurie und Isosthenurie ist durch eine Storung der epi­
thelialen Funktion im Bereiche der ruckresorbierenden Kanalchen zu erklaren, 
die ja im Interesse der Schlackenentfernung die Menge der gelosten Stoffe im 
Ruckresorbat regulieren. Fallt die Funktion dieses Epithels aus, dann wird 
der vom Blut der venosen Capillaren zuruckgezogene Wasserstrom dieselbe 
Zusammensetzung besitzen wie das Blutfiltrat bzw. das Plasma. Die Folge 
muB ein reichlicher Ruckstrom von Schlacken in die venosen Capillaren sein 
und der nicht riickresorbierte Teil des Glomerulusfiltrates wird im Gegensatz 
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zur Norm die gleiche Zusammensetzung haben wie das Glomerulusfiltrat selbst; 
der Blasenharn wird in seiner Zusammensetzung dem Ultrafiltrat des Blutes 
gleichen. Eine solche vollkommene Gleichheit wird in der menschlichen Niere 
unter pathologischen Umstanden niemals erreicht, es wird nur eine mehr oder 
weniger hochgradige Annaherung des Harnes an das Glomerulusfiltrat beobachtet. 
Nach dem Verhaltnis von Blut- und Harnkreatinin zu schlieBen, wird auch 
extremerweise die Harnkonzentration etwa dreimal so hoch zu veranschlagen sein 
wie die Blutkonzentration. Die hochgradige AnnaherungauBert sich aber 
durch eine Gleichheit der Gefrierpunktserniedrigung zwischen Harn und Plasma 
(KORANYI) und durch Gleichheit der spezifischen Gewichte (VOLHARD), welche 
sich an 1011 annahern. Damit ist auch eine mehr oder weniger starke Kon­
stanz der Harnzusammensetzung erzwungen, die sich als Isosthenurie oder 
Hyposthenurie kundgibt. Begreiflicherweise ist dieser Vorgang auch mit einer 
Verminderung der Glomerulusfiltration und damit der Saftstromung der Niere 
uberhaupt verbunden. 

Die Schlackenretention im Organismus beruht ohne Zweifel auf zwei Um­
standen, auf einer Verringerung der Filtration und auf einer Schadigung der 
antiosmotischen Krafte der Tubulusepithelien (Ruckresorptionsuramie nach 
FERRO-LuzZI). Die Bestimmung des Blutkreatinins und des Blutharnstoffes 
wird hier zeigen, daB eine Schlackenretention besteht, doch verhalten sich die 
beiden Substanzen verschieden. Da der Harnstoff zumeist den groBten Teil 
des Rest-N ausmacht, wird auch der Rest-N sich ahnlich verhalten wie der 
Harnstoff. Kommt es zu einer Storung der Filtrationsleistung im Sinne einer 
geringeren Harnstoff- oder Kreatininaussch~idung als dem Zustrom zum Blute 
entsprechen wurde, dalm wird der Kreatininspiegel in die Hohe gehen mussen. 
Beim Harnstoff wird aber physiologischerweise ein gewisser Prozentsatz - nach 
REHBERG und HOLTEN durchschnittlich 50% - ruckresorbiert. Wird die Fil­
tration vermindert, dann kann dadurch, daB die Ruckresorption ebenfalls her­
untergeht, die Ausscheidung unverandert bleiben, was beim Kreatinin nicht 
moglich ist. Bei leichten Graden von Niereninsuffizienz wird demnach zuerst 
der Kreatininspiegel von der Norm (nach POPPER, MANDEL und MAYER 0,6 
bis 1 mg-%) auf Werte bis etwa 2 mg-% ansteigen, ohne daB der Rest-N oder 
der Harnstoffspiegel sich andert. Steigt auch dieser, dann ist die Ruckresorp­
tionsregulierung gestort oder nicht mehr machtig genug, urn den Filtrations­
defekt auszugleichen. 

Die Bestimmung der Glomerulusfiltration nach REHBERG leistet besonders in der 
modifizierten Form ohne Belastung mit Kreatinin nach POPPER und MANDEL wertvolle 
Dienste. Die Methode erlaubt durch Multiplikation des Harn-Plasmaverhaltnisses 
mit der Blasenharnmenge in der Zeiteinheit die Berechnung der Filtrationsleistung, und 
nach Subtraktion der Harnmenge von diesem Wert die Berechnung der Ruckresorption. 
Die FiltrationsgroBe ist abhangig vom Blutdruck, der filtrierenden Oberflache und der 
Beschaffenheit der filtrierenden Memhran. J edenfalls kann mit ihr die Leistung des arteriellen 
Capillarschenkels (der Glomeruli) bestimmt werden und wir sind bei vielen unserer tiber­
legungen von dieser GroBe ausgegangen. Da, wie wir gezeigt hahen, Filtration und Ruck­
resorption schon durch die GefaBschaltung zwangslaufig miteinander gekoppelt sind, 
erscheint nicht die ahsolute GroBe von Bedeutung, sondern das Prozentverhaltnis des 
Ruckresorhates zum Glomerulusfiltrat. Sinkt dieses unter 95% in Ruhelage, dann ist, wie 
erwahnt, mit Sicherheit eine Storung der Ruckresorption und damit des tuhularen Apparates 
anzunehmen. Da damit zu rechnen ist, daB bei Schrumpfnieren Kreatinin auch ruck­
resorbiert wird, so wird das Glomerulusfiltrat in diesen Fallen moglicherweise als zu klein 
erscheinen. 
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Eine weitere diagnostische Methode stellt die Phlorrhizinprobe dar. Wenn 
durch Phlorrhizin dieriickreso~bi~rende Tatigkeit der Tubuli contorti I gelahmt 
wird (nach KELLER durch Entladung der positiven Granula durch das stark 
elektro-negative Phlorrhizin), dann wird die Riickresorption der anderen weniger 
stark negativen Substanzen, wie z. B. die des Zuckers aufgehoben. Zucker 
wird dann im Tubulus contortus erster Ordnung nicht riickresorbiert, in den 
HENLEschen Schleifen, deren Epithel negative Ladungen tragt, wird er ab~ 
gestoBen und erscheint schlieBlich im Blasenharn. Wenn die Phlorrhizinvergif­
tung eine ausreichende war, muB der Zucker das gleiche Harn-Plasmaverhaltnis 
aufweisen wie das Kreatinin. Beim Menschen ist dies zwar durch physiolo­
gische Gaben nicht zu erzielen, im Tierversuch konnte aber POULSSON diese 
Gleichheit nachweisen. Zunachst konnte man annehmen, daB die Phlorrhizin­
probe ein MaB der Glomerulusfunktion darstellt und von CASPER und RICHTER 
sowie spater von HETENYI war diese Probe tatsachlich als Nierenfunktions­
priifung angewendet worden. Doch gerade hier laBt sich bei der Exaktheit 
der Zuckerbestimmung und bei der leichten Feststellbarkeit der elektrischen 
Ladungen der geringe Wert solcher Methoden zeigen. Wenn auch bei der nor­
malen Niere der Zucker auf der Hohe der Phlorrhizinwirkung von den negativ 
geladenen Epithelien der HENLEschen Schleifen nicht zuriickgezogen wird, so 
wird doch sicher bei Schadigung der Epithelien und Herabsetzung der elek­
trischen Potentiale dem Zuckerriickstrom ein geringerer oder gar kein Wider­
stand entgegengesetzt. Bei der Schrumpfniere wird zwar infolge Verminderung 
der filtrierenden Oberflache weniger Zucker filtriert, er wird aber jetzt an 
anderen Stellen als an der normalen Niere riickresorbiert und aus beiden Griinden 
ist die Zuckerausscheidung unter Phlorrhizinwirkung vermindert. Ohne Zweifel 
spielen auch noch andere Krafte als die elektrischen Potentiale im Sinne KEL­
L1jlRS ejne Rolle, aber von ihnen ausgehend, lassen sich die Verhaltnisse beson­
ders klar erortern. Die fehlende Zuckerausscheidung nach der Anwendung von 
Phlorrhizin ist also ohne Zweifel die Folge komplexer Vorgange, was den prak­
tischen Wert der Probe stark herabsetzt. Ahnliches gilt fUr die vielen Aus­
scheidungspriifungen von Farbstoffen und anderen Substanzen, mit welchen 
die Nierenarbeit belastet wird. Auch hier sind zweifellos komplexe Vorgange 
im Spiele, die durchaus nach dem Wanderungsvermogen der Stoffe schwanken. 
Eine fehlende oder verminderte Farbstoffausscheidung, z. B. von Indigocarmin 
oder dem von den Amerikanern so gelobten Phenolrot, mag zwar zur Be­
urteilung einer gestorten Nierenfunktion, besonders bei den groben Funktions­
storungen bei chirurgischen Nierenerkrankungen diagnostischen Wert be­
sitzen; wegen des Ineinanderspiels verschiedener Vorgange ist es aber auf 
diesem Wege nicht moglich, ein genaues Urteil iiber den Sitz der Schadigung 
zu erlangen. 

Wenn wir abschlieBend die Methoden zusammenfassen, die fiir die drei 
geschilderten Teilprozesse: Priicapillaritis, Glomerulitis und Erkrankung des 
tubuliiren A pparates von Bedeutung erscheinen, so kommt zunachst die Blut­
druckmessung zur Beurteilung mindestens einer generalisierten Pracapillaritis 
in Betracht. Die Bestimmung von Hamaturie und Albuminurie laBt eine 
Storung der Semipermeabilitat der Glomeruli annehmen. Die Bestimmung der 
Glomerulusfiltration nach REHBERG laBt eine Herabsetzung der Permeabilitat 
der Glomeruli erkennen, wobei in_der Klini~ die Feststellung des Blutkreatinin-
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spiegels oft gleiche Dienste leistet. Der Konzentrationsversuch nach V OLHARD 
und STRAUSS kann ebenso wie die Feststellung einer verminderten prozen­
tuellen Ruckresorption als MaB der Tubulusschadigung angesprochen werden, 
wahrend die Bestimmung der Retention von Harnstoff oder des Rest-N ihre 
Bedeutung selbstverstandlich nicht einbuBt. Die ubrigen Funktionspriifungen 
diirften in der Praxis entbehrlich sein. An dieser Stelle wurden nur jene sympto­
matologischen Fragen besprochen, die mit unseren Fragestellungen in Beziehung 
stehen. Diese Einseitigkeit liegt im Wesen unserer Darstellung und Gleiches gilt 
natiirlich auch fur die nun zu besprechenden therapeutischen Gesichtspunkte. 

c) Zur internen Therapie der Nierenkrankheiten. 
Die folgenden Bemerkungen sollen nur jene Gesichtspunkte hervorheben, 

die sich hinsichtlich der Therapie aus den neuen Anschauungen uber die Blut­
und Saftstromung in der Niere ergeben. Eine der wichtigsten MaBnahmen bei 
der akuten Nephritis stellt die Verminderung der Wasser- und Nahrungszufuhr 
dar, das nach VOLHARD so vorteilhafte Prinzip von Hunger und Durst. Ohne 
Zweifel kommt beim Dursten nicht eine verminderte Gesamtdurchblutung der 
Niere in Betracht, sondern eine weitgehende Ausschaltung der Arteriolae para­
glomerulares, deren Capillargebiete eine Pradisposition zur serosen Entzundung 
besitzen. Das wasserarme Blut, das wahrend des Durstens die Arteriolae post­
glomerulares durchstromt, wird viel weniger zur Exsudation Veranlassung bieten 
als das wasserreiche Blut des ubrigen Korpers und somit auch als das arterielle 
Blut der Arteriolae paraglomerulares. So wird auch aus diesem Grunde das 
Durstenlassen zu empfehlen sein und die gleichen Erwagungen sprechen gegen 
einen Wasserversuch bei der akuten Nephritis, dessen diagnostische Bedeutung 
wir ja fUr nicht sehr hoch erachten. Um sozusagen aus prophylaktischen Grunden 
die Ausbildung eines IJdems im Markinterstitium zu erschweren, erscheint es 
zweckmaBig, die Wasserzufuhr bei Personen zu drosseln, deren Leiden auf 
Grund der klinischen Erfahrung eine akute Nephritis auslosen kann (z. B. bei 
Anginen, Tonsillarabscessen usw.). Vielleicht ist auch die Art der Durchblutung 
fiir den Ort von Bedeutung, an welchem die in die Niere gelangenden Toxine 
wirksam werden. Diese Substanzen, deren Natur ja zunachst noch ungeklart 
ist, mussen auf der Hohe der Diurese in die Capillaren der Arteriolae para­
glomeruIares einschieBen, was vermutlich auch fiir die Entwicklung des Krank­
heitsbildes von einer gewissen Bedeutung sein diirfte. Das Hungern wird eine 
geringere Ausfuhr fester Stoffe im Harn zur Folge haben. Da die Regulierung 
dieser Ausfuhr insbesonders im Hinblick auf Stickstoff und Salze eine Funktion 
des Tubulusepithels ist, wird eine Verminderung dieser Substanzen eine Scho­
nung der Epithelien mit sich bringen. Das ertragliche AusmaB an N-Substanzen 
und Kochsalz wird sich mit Hille der Kreatininmethoden leicht bestimmen 
lassen. Wenn die Glomerulusfiltration bekannt ist, kann berechnet werden, 
wieviel Harnstoff als MaB der N-Ausscheidung filtriert wird. Durch Vergleich 
des Plasmaverhaltnisses von Harnstoff und Kreatinin wissen wir, wieviel ruck­
resorbiert wird und wieviel somit bei gegebener Filtrations- und Ruckresorp­
tionsgroBe ausgeschieden werden kann. Auf Grund dieser Berechnung, die 
erstmalig REHBERG und HOLTEN angestellt haben, wird es leicht moglich 
sein, die N-Zufuhr zu regulieren, wobei die Autoren angeben, daB bis zu 
einer FiltrationsgroBe von 50 ccm 70 g EiweiB zugefiihrt werden diirfen. Durch 
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Verminderung der EiweiBzufuhr kann manchmal SO die N-Retention selbst 
bei unveranderter Filtration und Riickresorptionsleistung auf unschadlicher 
Hohe gehalten werden. 

Ahnliche Gesichtspunkte gelten fUr die Chloridausscheidung. Wird bei der 
Insuffizienz zuviel Kochsalz gereicht, dann kann das Tubulusepithel das Chlor 
im Riickresorbat nicht geniigend in seiner Konzentration herabdriicken, es 
wird zuviel riickresorbiert und der Chlorspiegel des Blutes kann unter Um­
standen, wenn die Gewebsregulierung nicht ausreicht, zu hyperchloramischen 
Werten steigen. Wird zu wenig Chlor gereicht, dann kann der Chlorgehalt des 
Riickresorbates nicht so wie beim Normalen geniigend konzentriert werden, der 
Chlorgehalt des. Elutes sinkt und es entwickelt sich der hypochloramische 
Typus der Nephritis. Aus diesen Griinden liegen die Verhaltnisse nicht so 
klar wie bei den N-Substanzen. Bei der Niereninsuffizienz ist der Chlorgehalt 
des Harns weitaus niederer als der des Elutes; dies konnte dadurch erklart 
werden, daB die ge'lchadigte Niere nicht imstande ist, den osmotischen Wert 
des Riickresorbates zu senken, also seine Gefrierpunktserniedrigung zu verringern; 
so entsteht ein osmotisch dem Ultrafiltrat des Blutes gleiches Riickresorbat, in 
dem aber die Chloride fiir die N-Substanzen, die als Schlackenstoffe entfernt 
werden sollen, eingesprungen sind. Vielleicht bestehen so zwei Grade der Tu­
buluszelleninsuffizienz: Ein erster, bei dem der osmotische Wert des Riick­
resorbates nicht mehr gesenkt werden kann, aber z. B. noch Chloride statt 
N-Substanzen zuriickgezogen werden, und ein zweiter, hohergradiger, bei dem 
die Zusammensetzung iiberhaupt nicM mehr beeinfluBt wird. Jedenfalls werden 
beim Hungern geringere Anforderungen an das Tubulusepithel gestellt und man 
konnte sagen, daB durch Dursten das Mesenchym, durch Hungern das Epithel 
geschont wird. 

Auch fiir die chronischen Veranderungen seien diatetische MaBnahmen in 
Betracht gezogen. Da wir die EiweiBdurchtrankung, die serose Entziindung, 
an die Spitze unserer Darstellung gestellt haben, sei zunachst die allgemeine 
Wirkung der Rohkost in dieser Hinsicht in Betracht gezogen. Sie stellt nach 
den Anschauungen EpPINGERS und seiner Mitarbeiter eine Transmineralisation 
in dem Sinne dar, daB durch K-reiche und N-arme Kost das Natrium, welches 
die Odembildung unterstiitzt, durch seinen Antagonisten Kalium ersetzt wird. 
Insbesonders hat KAUNITZ auf diese Tatsachen verwiesen. Es wird also durch 
die kaliumreiche Ernahrung der serosen Entziindung entgegengewirkt, ebenso 
wie auch durch einen AderlaB oder durch die intravenose Zufuhr konzentrierter 
Zuckerlosungen. 

Diesen vorzugsweise gegen die Erkrankungen des tubularen Apparates 
gerichteten MaBnahmen waren kurz jene Behandlungsmethoden hinzuzufiigen, 
welche sich gegen die Glomerulitis und die Pracapillaritis richten und mit 
unseren Vorstellungen im Zusammenhang stehen. Bei der Glomerulitis miissen 
zwei anzustrebende therapeutische Effekte unterschieden werden: Die Hemmung 
der gesteigerten Durchlassigkeit einerseits und die Verbesserung der Filtrations­
leistung andererseits. Wie HITZENBERGER gezeigt hat, ist es moglich, durch 
Pyramidon die Elutabscheidung bei Resthamaturien zu hemmen. Diese mit­
unter recht giinstige Therapie hat jedoch Schattenseiten, die ihre Anwendbar­
keit einschranken. Bei der Glomerulitis besteht oft neben gesteigerter Per­
meabilitat an einzelnen Stellen (kenntlich. an Albuminurie und Hamaturie) 
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eine Verminderung der filtrierenden9berflache durch Verklebungen und Schwie­
len an anderen Stellen. Wenn nun die Filtration bereits vermindert ist, kann 
eine weitere Hemmung durch Pyramidon Schaden stiften, weil dann die ge­
samte Nierenleistung verringert wird. Man wird daher eine adstringierende 
Therapie nur dann anwenden diirfen, wenn eine reine Permeabilitatssteigerung 
besteht, wie z. B. bei der Rest-Hamaturie nach Abklingen einer akuten Ne­
phritis. Als bestes Kriterium, ob im Einzelfall eine Nierendichtung mit Pyra­
midon durchgefiihrt werden darf, hat es sich bewahrt, mittels Kraetininmethoden 
die' Filtrationsleistung zu bestimmen. Wenn diese normal ist, dann ist die 
Pyramidontherapie gestattet. 

,Alie MaBnahmen, welche die Glomerulusdurchblutung verbessern, steigern die 
Filtration. Hierin diirfte die Hauptwirkung der Digitalistherapie durch Ver­
besserung der Herzkraft liegen, die ja bei vielen Nierenerkrankungen segens­
reich ist,. Auch die Wirkung mancher Diuretika der Coffeinreihe diirfte auf 
einer besseren Durchblutung beruhen. Ebenso ist der gute diuretische Effekt 
der intravenosen Zufuhr konzentrierter ZuckerlOsungen zu erklaren. SchlieB­
lich sei auf die von EpPINGER angegebene Nierendiathermie hingewiesen, die 
ebenfalls auf die Verbesserung der Glomerulusdurchblutung hinzielt. Auch die 
Bettruhe diirfte in ahnlicher Weise wirken; wie HOLTEN und REHBERG angeben 
und bestatigt werden konnte, ist wahrend der Bettruhe die Filtrationsleistung 
der Niere erhoht. 

FUr die Behandlung der Pracapillaritis wird alles das von Bedeutung sein, 
was die Exsudation in die Arteriolen hemmt oder den Reizzustand der Pra­
capillaren beseitigt (Rohkost, moglicherweise Digitalis oder Strophanthin usw.). 
Leider stehen uns gerade gegen diesen Zustand auBer der alterprobten Ruhig­
stellung nur wenige MaBnahmen zur Verfiigung. 

Weiters seien einige Bemerkungen iiber die Wirkung der Diuretika vorge­
bracht. Mit Hille der Kreatininmethoden laBt sich zeigen, daB die meisten 
Diuretika weniger durch Steigerung der Filtration, sondern vielmehr durch 
Verringerung der Riickresorption wirksam sind (nur bei Coffein spielt die Fil­
trationssteigerung eine Rolle). So diirfte die Wirkung der meisten Diuretika 
eng mit einer Steuerung der GefaBschaltungen zusammenhangen, wobei an­
zunehmen ist, daB sie gar nicht primar renal angreifen, sondern daB die Niere 
auf extrarenale Vorgange als Erfolgsorgan antwortet. Diese Vorgange sind die 
Entstehung einer Hydramie und die Vermehrung der Blutmenge, die von 
SAXL und HEILIG, MOLLER, FEHER u. a. nach der Anwendung der Queck­
silberpraparate (Novasurol, Salyrgan, Novurit) gesehen wurde. Weiters kommt 
die zentrale Steuerung der Diurese nach PICK und MOLITOR in Betracht. Die 
extrarenalen Faktoren konnen, wie wir bereits gesehen haben, die Niere ver­
anlassen, die Leistung ihrer beiden Apparate (der Filtration und der Riick­
resorption) auf dem Wege der geschilderten GefaBschaltungen zu verandern, 
wobei die Steuerung aller Wahrscheinlichkeit nach auf mehrfache Weise (nervos, 
humoral, hormonal) erfolgt. Ein extrarenaler Faktor ist auch die Verbesserung 
der Filtration durch die Erhohung der Herzkraft, worin die Wirkung der Digi­
talis und der Purinpraparate zu erblicken ist. 

In der Niere selbst konnen die Diuretika ebenfalls auf zwei Wegen wirksam 
sein. Sie konnen die Filtration steigern durch Vermehrung der filtrierenden Ober­
flache; RICHARDS und SCHMIDT konnten im Tierversuch bei Froschen unmittelbar 
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die Eroffnung geschlossener Glomeruli nach der Gabe von Purinkorpern 
obachten. Die Queck8ilberpraparate wirken dagegen besonders auf den rii 
resorbierenden Apparat nicht nur durch eine direkte oder indirekte Beeinflussu 
der GefaBschaltungen, sondern auch durch eine direkte Leistungsveranderu. 
der Tubulusepithelien, was dadurch wahrscheinlich wird, daB auf der Hohe d 
Diurese groBe Chlormengen ausgeschieden werden. Dies kann soweit gehen, da 
gelegentlich nach Salyrgananwendung eine Hypochloramie eintritt, die nac 
Kochsalzzufuhr rasch wieder verschwindet. Damit stimmt iiberein, daB naci 
groBen Salyrgangaben eine Nekrose der Tubulusepithelien eintreten kann (eigent 
Beobachtungen, HERRMANN, SCHWAB und BONDURANT). Ahnliches gilt abel 
auch fiir die Wirkung der Purinpraparate. SOBIERANSKI hat histologische Ver­
anderungen der Tubulusepithelien nach Coffeingaben gesehen und GRUNWALD 
erreichte bei chlorarm ernahrten Kaninchen, die sonst einen ganz chlorfreien 
Harn entleerten, eine so machtige Chlorausscheidung, daB die Tiere an Chlorid­
verarmung zugrunde gingen. Da man immer schon die Vorstellung hatte, daB 
all diese Erscheinungen auf einer Funktionsstorung des Tubulusepithels be­
ruhen, hat man den Ausdruck Tubulusdiarrhoe gepragt. Mit diesen Bemer­
kungen laBt sich auch begriinden und festlegen, welche Diuretika bei Nieren­
krankheiten erlaubt sind: alles, was die Filtrationsleistung steigert und nicht 
zur Retention AnlaB gibt; in erster Linie also Digitalis und intravenose Zucker­
zufuhr. Die Quecksilberpraparate und in einem gewissen Grad auch die Purin­
korper sind bei Schadigungen des tubularen Apparates kontraindiciert, wah­
rend sie bei intaktem tubularem Apparat, wie bei Hypertonien ohne Nieren­
insuffizienz und Nephrosen durchaus indiciert erscheinen. Der Versuch durch 
Hemmung der Riickresorption bei uramischen Nephritiden die Wasser- und 
Schlackenausscheidung durch Salyrgan zu steigern und damit die Schlacken­
retention im Organismus giinstig zu beeinflussen, wird deswegen zu keinem 
giinstigen Erfolg fiihren, weil hier die Riickresorption des Wassers im prozen­
tuellen Vergleich zur Filtration ohnedies schon betrachtlich vermindert ist und 
weil durch die Epithelschadigung nach Quecksilbergaben die verminderte Sieb­
wirkung der Epithelien, die ja zur Schlackenriickresorption fiihrt, noch mehr 
beeintrachtigt wird. 

Der EinfluB von Hormonen auf die Diurese diirfte ebenfalls, abgesehen von 
der indirekten extrarenalen Beeinflussung, in der Steuerung der GefaBschal­
tungen in der Niere beruhen. Fiir die wirksamen Substanzen des Hypophysen­
hinterlappens erscheint dies auf Grund der Versuche FREya und der Berech­
nungen der Glomerulusfiltration durchaus wahrscheinlich, wobei es sich zur 
Zeit nicht entscheiden laBt, ob und in welchem AusmaB sich dieser EinfluB 
unmittelbar oder (nach PICK) auf zentral-nervosem Weg geltend macht. 

Endlich ist die Wirkungsweise jener Substanzen ins Auge zu fasseJ;l, welche 
bei den ascendierenden Infektionen des Nierenparenchyms, bei der Pyelonephritis, 
als Harndesinjizienzien angewendet werden. Die Pyelonephritis spielt sich ja 
im wesentlichen im Spaltraumsystem der Niere abo Die Infektion gelangt aus 
dem Nierenbecken, die Fornices durchwandernd, in die perivascularen und von 
hier in die interstitiellen Gewebsspalten. Beziiglich dieser Verhaltnisse sei auf 
das Referat NECKERa aus der jiingsten Zeit hingewiesen. Wenn nun eine In­
fektion sich auf die Oberflache der Nierenbeckenschleimhaut beschrankt, dann 
stellt ihre Beeinflussung kein besonderes Problem dar. Sie kann ohne Zweifel 
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wirksam bekampft werden, wen:a eiI].~ desinfizierende Substanz, die oral oder 
parenteral verabreicht wird, durch die Nieremgenugender Konzentration aus­
geschieden wii-d und mit der Schleimhaut des Nierenbe~kens in Be~iihrung kommt. 
1st es aber zu erwarten, daB ein Harndesinfiziens auch daim wirksam ist, wenn 
die Infektion, wie bei der Pyelonephritis im Spaltraumsystem des Nieren­
parenchyms selbst sitzt ~Die klinische Erfahrung lehrt, daB die Harndesinfi­
zienzien auch hier wirksam sind. Tatsachlich mussen wir ja annehmen, daB 
die verschiedenen desinfizierenden Substanzen im Glomerulusfiltrat erscheinen 
und in den Tubuli teilweise ruckresorbiert werden, d. h. also auf dem Wege 
zwischen Tubuluslumen undvenosen Capillarendie Gewebsspalten passieren. 
Hier ist aber der· Sitz der Infektion und der Ort, an welchen die desinfizierende 
Substanz herangebracht werden soll. Es ist also wahrscheinlich, daB ceteris 
paribus ein Harndesinfiziims urn so wirkungsvoller die pyelonephritische In­
fektion bekampfen wird,in je hoherem MaBe es· der Ruckresorption aus den 
Tubuli unterliegt. Ohne Zweifel erscheint es fruchtbar, in dieser Hinsicht das 
Verhalten der verschiedenen 'Hl,trndesinfizienzien und seine Beeinflussung durch 
Veranderung. der Diurese, der Wasserstoffionenkonzentration usw. zu' unter­
suchen. Dies ware durch Besthnmung des Verhaltnisses der Harn-Plasma­
konzentration des Desinfiziens bei bekannter GroBe der Glomerulusfiltration 
durchfiihrbar. Nach diesen "Oberlegungeri. ware es vorst~llbar, daB ein Medi­
kament auch dann bei der Bekampfung der pyelonephritis chen Infektion wirk­
sam ist, w~nn es gar nicht im Harn erscheint, sondern vollstandig ruckresor­
biert wird. FUr die Wirksaillkeit eines' Nierendesinfizi~ns ist also die erreichte 
Harnkonzentration gewiB nlcht ausschlaggebend. . . 

d) tiber Wirkungsweise, Indikationen und Technik der Dekapsulation. 
Wenn man sich die Bedeut~ng dE)rfSaftstr5D;lung in der Niere, der geregelten 

Bildung und ~bfuhr des Gewebswassers, vor Augen halt, dann gewinnen aIle 
Probleme, die. mit der operativen Nierendekapsulation in Zusammenhang 
stehen, an Klarhei~. Die Dekapsulation befreit das geschwollene Parenchym 
der akut-nephritischen Niere aus der Umklammerung der unnachgiebigen 
Capsula fibrosa .. EpPINGER hat darauf hingewiesen, daB die Cyanose einer 
hellroten Farbung weicht, daB also ein Teil der Dekapsulationswirkung 
ohne Zweifel mit. einer Verbesserung der beeintrachtigten Blutzirkulation 
zusammenhangt. Aber oft hat die Dekapsulation ei:p.en sicheren EinfluB auf 
die Funktionssvorung und den KrankheitsprozeB der Niere in subakuten 
oder chronischen Fallen, bei welchen man bei der Operation nicht das min­
deste Zeicht;ln fur eine Steigerung des intrakapsularen Druckes finden konnte. 
Hier kommt die zweite Komponente des Dekapsulationseffektes zur Geltung: 
Die Eroffnung des Spaltraumsystems, seine Drainage gegen den Retroperi­
tonealraum ,hin. Der eine von uns hat seit 1927 zu wiederholten Malen 
auf die Bedeutung dieser .Drainage hingewiesen; wenn die Lumbotomiewunde 
nicht vollkommen vernaht, sondern das Nierenlager nach der Dekapsulation 
drainiert worden war, dann findet man haufig einen reichlichen Austritt von 
seroser Flussigkeit, die in den ersten Tagen den Verbandstoff durchtrankt. 
Diese serose Exsudation wurde von zahlreichen Auto~en beschrieben (ZONDEK, 
ZIEMENDORFF, HIRT, OEHLECKER, WILK, CHABANIER-Lo;so-ONELL-PERARD, 
E. MEYER). 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 5 
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Wenn nach der Dekapsulation ein oligurischer Zustand einer Diurese weicht, 
dann ist dieser kurativen Wirkung des Eingriffs stets eine ein- bis zweitagige 
serose Exsudation vorangegangen. DaB es sich nicht etwa um den Austritt 
von Harn aus 'verletzten oberflachlichen Kanalchen handelt, sondern um Ge­
webswasser; geht daraus hervor, daB man ganz starke Exsudation oft wahrend 
einer Periode kompletter Anurie beobachtet. Ferner tritt die Exsudation in 
starkstem MaBe auch dann auf, .wenn bei der Dekapsulation jede Verletzung 
des ParenchYms peinIich vermieden worden war. Das AusmaB des kurativen 
Erfoiges steht in deutlicher Proportion zum Ausmal3 der serosen Exsudation: 
fehlt diese ganz, dann kann nicht mit einem giiustigen Einflul3 der Operation 
gerechnet werden. KUMMELL fand gesteigerte Dekapsulationswirkung, wenn er 
das Fett- und Bindegewebe des Hilus exstirpierte; dies wird verstandlich, da 
hierbei der Sinus renalis eroffnet wird, in welchen die perivascularen Gewebs­
spalten munden, wodurch auch eine Drainage des Spaltraumsystems nach dieser 
Seite - nach der Konkavitat des Organs - bewirkt wird. Auch die von VOL­
HARD mitgeteilten Beobachtungen, bei welchen die Durchtrennung der Lenden­
muskulatur allein den gleichen Effekt wie die Dekapsulation ausubte, sprechen 
nicht gegen die Bedeutung der Drainage der Gewebsspalten: die Lumbotomie 
veriindert ohne Zweifel radikal die Blutzirkulation im caudalen Einzugsgebiet 
der Vena azygos und hemiazygos durch Eroffnung von Gefal3en des Plexus 
venosus lumbalis, der mit den Nierenvenen zusammenhangt. Man kann nicht 
daran zweifeln, dal3 die Blutung wahrend der Lumbotomie auf die Niere selbst 
wie ein lokaler Aderlal3 wirkt, der die Ruckresorption von Gewebsflussigkeit 
in die Blutbahn fordert. Die Tatsache, daB die Dekapsulation einer Niere 
manchesmal auch das kontralaterale Organ gunstig beeinflul3t, findet gieich­
falls in der Spaltraumdrainage eine fundierte Erklarung: 

. Die LymphgefaBe beider Nieren munden in die Lymphdrusen langs der 
Aorta, die miteinander in Verbindung stehen. Bisweilen stehen die Lymph­
gefaJ3e beider Nieren miteinander auch in direktem Zusammenhang, ohne 
Zwischenschaltung von Lymphdrusen, indem sie unmittelbar in die Lenden­
zysterne des Ductus thoracicus munden. Es erhebt sich die Frage, ob Stro­
mungskorrelationen zwischen den Lymphgefal3en der rechten und der linken 
Niere bestehen. Bei Betrachtung des LymphgefaBsystems der Nieren drangt 
sich der Gedanke auf, dal3 solche Korrelationen bestehen mul3ten. Wenn nach 
Dekapsulation das Gewebswasser in den Retroperitonealraum abstromt, muB 
der Lymphabflul3 durch die Lymphgefal3e dieser Niere auf ein Minimum sinken. 
Der Gedanke ist nicht von der Hand zu weisen, dal3 dadurch eine Abflul3-
erleichterung fUr die Lymphe der anderen Niere geschaffen wird. Bei starkem 
Gewebswasser- und Lymphdruck muBte es sogar zu einer Stromungsumkehr 
in den Lymphgefal3en der dekapsulierten Niere kommen konnen. Die Lymphe 
der kontralateralen Niere wiirde unter der Wirkung ihres eigenen Druckes und 
unter der Saugwirkung der dekapsulierten Seite die Medianebene uberschreiten 
und sich durch die eroffneten LymphgefaJ3e der dekapsulierten Niere in den 
Retroperitonealraum ergiel3en. Es ist also durchaus denkbar, daB die Dekap­
sulation der einen Niere den GewebswasserabfluB des kontralateralen Organs 
fordert; klinische Beobachtungen lassen sich in diesem Sinne deuten (s. S. 67). 

Die Dekapsulation wirkt also ohne Zweifel so wie die Iridektomie oder die 
ELLIOTsche Skleratrepanation im Bereiche des Auges oder wie die Lumbal-
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punktion im Bereiche des Zentl'&lnervensystems: sie. erleichtert den Abtrans­
port des Gewebswassers. Dies war auch die Auffassung IIAltRISONB, der als 
einer der ersten erfolgreich Dekapsulationen ausgefiihrt hat. Zur Belegung 
dieser Auffassung des Dekapsulationseffektes und zur Erhartung der Erwa­
gungen, die auf S. 48 angestellt wurden, seider folgende von dem einen von 
uns operierte und beobachtete Fall wiedergegeben: 

Patient Seh. A., 40 Jahre alt. 1929 akute Nephritis, seither in zunehmendem MaBe 
dumpfe Schmerzen in beiden Flanken, insbesondere nach reichIicher Fliissigkeitsaufnahme. 
In letzter Zeit Priikordialschmerz, der sonst normale Blutdruck soll damals auf 200 mm )Ig 
gestiegen sein. Rest-N 35 mg- %. Der Ham enthiilt 0,3-1,0% EiweiB, vereinzelte Erythro­
cyten und granuIierte ZyIinder. Keine Infektionsherde an den Tonsillen, Ziihnen usw. 
24-Stunden-Harnmenge: 200-500 cem, nur an 2 Tagen einer mehrwochigen Beobachtungs­
zeit 800-900 cem. VOLHARD-Versuche s. unten. Chromocystoskopie und Nierenrontgen­
aufnahme o. B. 

Dekapsulation der rechten Niere am 25. Februar 1936. Das Organ zeigt vollig normale 
Beschaffenheit beziiglich GroBe, Farbe, Konsistenz. Keine Kapseladhiirenz. Das Parenchym 
wird bei der Dekapsulation nieht verletzt. Capsula fibrosa zart, keine irgendwie merkliche 
Steigerung des intrakapsuliiren Druckes. Ein Drain wird in das Nierenlager eingelegt, 
glatte Heilung. Reichlicher Austritt farbloser und geruchloser Fliissigkeit aus dem Drain, 
die den Verband durchtriinkt. Diese E.xsudation ist nur an den ersten heiden Tagen nach 
der Operation hemerkbar. Die Harnmenge hetriigt am ersten Tag 550 ecm, am zweiten 
Tag 350 ccm. Am dritten Tag 1450 ccm Ham, in den folgenden Wochen (solange die Be­
obachtung dauerte) Harnmengen von 1250-1700 ccm in 24 Stunden. EiweiBgehalt un­
veriindert. Aueh nach reichlieher Fliissigkeitsaufnahme keinerlei Schmerzen, weder in der 
rechten noch in der linken 
(nichtoperierten) Niere. VOL­
HARD-Versuche: 

Ohne Zweifel lag hier 
einer jener FaIle vor, 
deren Pathologie auf 
S. 49 zur Sprache ge­
kommen ist. In der Pa­
thogenese der Diurese­
storung konnen extra­
renale Momente keine 
wesentliche Rolle gespielt 
haben, da ein lokaler 
Eingriff an der Niere die 
Diuresehemmung besei­
tigte. Der Nierenschmerz 
auf der Rohe der Wasser­
verarbeitung wies auf das 
Auftreten eines akuten 
Nierenodems hin. Der 
kura ti ve Deka psula tions­

2 Wochen vor der Operation 
10.2.36 

1 Yz Liter Tee 
Zeit Menge 

I 
spez. 

cem Gewlcht 

1/29 Uhr 50 1020 
9 

" - -
1MO 

" - -
10 

" 
70 1010 

11 
" 

50 1007 
12 

" 
60 1010 

Summe I: 230 cem 

2Uhr I 115 1008 
4 

" 
140 1014 

6 
" 

85 1018 
8 

" 
100 1020 

Nacht 100 I 1023 

Summe II: 540 cem 

Summe I + II: 770 eem 

2 Wochen nach der Operation 
10.3.36 

1 Yz Liter Tee 
Zeit Menge 

I 
spez. 

cem Gewicht 

1/29 Uhr 100 1005 
9 

" 
290 1000 

1MO 
" 

450 1000 
10 " 

180 1000 
11 

" 
150 1004 

12 
" 

100 1007 

Summe I: 1270 cem 

2Uhr 115 1012 
4 

" 
115 1016 

6 " 
110 1018 

8 
" 

25 1018 
Nacht 350 1019 

Summe II: 715cem 

Summe I + II: 1985 ccm 

effekt in bezug auf die Diurese trat erst ein, als die Exsudation aus dem 
Organ 2 'rage angehalten hatte. Endlich hatte die Dekapsulation einer Niere 
die Schmerzen, die friiher nach Fliissigkeitszufuhr stets in beiden Nieren auf­
getreten waren, vollkommen beseitigt. Die Gewebsdrainage muE sich auf beide 
Nieren erstreckt haben (renorenale Lymphverbindungen 1). Wieweit auf der 
Rohe des akuten ()dems auch die Blutzirkulation deI'Niere beeintrachtigt war, 

5* 
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kann nieht mitvullerSieherheit ermessen werden, doch ist es moglich, daB 
auch dieser Umstand eine Rollespielte; an der freigelegten Niere, die sich ja im 
Augenblick der Operation nicht auf der Hohe der Wasserverarbeitung befand, 
konnte natiirlich auch keine intrakapsulare Drucksteigerung aufscheinen. Wir 
miissen uns also wohl vorstellen, daB in solchen Fallen die Entstehung des 
akuten cJdems auf der Hohe der Wasserverarbeitung verhindert wird, indem 
die Gewebsspalten nach der Dekapsulation ihren iiberschiissigen Inhalt in den 
Retroperitonealraum entleeren. Damit fii,llt aber die Ursache der pathologischen 
Riickresorptionssteigerung (s. S.48 und 49) und der Diuresehemmung fort. Es 
scheint, daB durch die unvermeidliche Regeneration der Capsula fibrosa der 
kurative Effekt im Laufe der Zeit nicht verloren gehen muB, sondern daB sich 
vielmehr wahrend dieser Zeit die Capillarschadigung so weit zuriickbilden kann, 
daB die Niere imstande ist, auch nach dem Zunichtewerden der Spaltraum­
drainage_ durch die Regeneration der Kapsel normal zu funktionieren. 

Es muB im Auge behalten werden, daB die Dekapsulationswirkung sich nur 
auf die Wasserverarbeitung der Niere erstreckt und d,aB gleichzeitig mit einer 
giinstigen Beeinflussung derselben die Stickstoffausscheidung vollkommen un­
beeinfluBt vom Dekapsulationseffekt bleiben kann. Der folgende von dem einen 
von uns beobachtete Fall zeigt dies mit besonderer Klarheit: 

Pat. A. S., 49 Jahre alt. Vor 7 Jahren Lues, intensiv behandelt. Vor 4 Tagen Absinken 
der Diurese auf 20-35 ccm in 24 Stunden. Trotz interner Medikation kein Ansteigen der 
Harnmenge. Keine Odeme. Harn hochgestellt, Albumen nach ESBACH 20 %0 Sediment: 
Reichlich rote und weiBe Blutkorperchen, granulierte und hyalineZylinder. Rest-N 129 mg- %. 
Blutdruck 120 mm Hg. Angesichts des Versagens der internen Medikation wird zur 
Operation geschritten: Freilegung beider Nieren in Athernarkose. Operationsbefund 
(rechts = links): Das Organ ist vergroBert, von weicher Konsistenz. Die sehr diinne Capsula 
fibrosa wird incidiert und zur Ganze abgezogen. Die Kapsel an das Parenchym nicht 
adharent. Das Parenchym ist leicht blaulich verfarbt, andert seine Farbe nach der 
Dekapsulation nicht, ist briichig und weich, es scheint innerhalb der Kapsel nur unter 
maBigem Druck zu stehen. Drainage des Nierenlagers. Schichtnaht. Aus dem weiteren 

I Ham-I Spez. Esbach Rest-N Blutdruck Datum Serose Exsudation menge Ge-
ccm wicht % 0 mgM % mm 

25. 10. 9 Uhr a .. m. - 30 - 20 129 120 
bis 26. 10. 9 Uhr a. m. 

26. 10. 9 Uhr a. m. reichliche Durch- 60 - - - -
bis 27. 10. 9 Uhr a. m. trankung des Ver-

bandstoffes 
27.10. 9 Uhr a. m. desgl. 170 - 9 179 120 

bis 28. 10. 9 Uhr a. m. 
28_ 10. 9 Uhr a. m. desgl. 470 1015 - - -

bis 29. 10. 9 Vhr a. m. 
29. 10: 9 Uhr a. m. alImahliche Abnahme 490 1015 -' 222 -

bis 30. 10. 9 Uhr a. in. der serosen Exsudation 
30. 10. 9 Uhr a. m. desgL 

I 
800 1013 3,7 222,6 -

bis 31. 10. 9 Uhr a. m. 
31. 10. 9 Uhr a. m. desgl. 700 1012 - - 120 

bis 1. 11. 9 Uhr a. m. I 1. 11. 9 Uhr a. m. desgl. 
I 

1240 1013 1,9 238 -
bis 2. 11. 9 Uhr a. m. --- - -.-
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VerIanf ist nun bemerkenswert, daLlbeim ersten Verbandwechsel, 24 Stunden nach der 
Operation, der Verbandstoff volligyon einerserosen, nicht nach Ham riechenden Fliissigkeit 
durchtrankt ,\\;ar, welche znm, Teil durch die Drainrohre, weit mehr aber. neben denselben 
ans den Operationswunden hervorsickerte. Die Menge der Fliissigkeit war auf einige 100 ccm 
zn schatzen. Die vorstehende Tabelle gibt eine Ubersicht fiber das Verhalten dieser Exsli­
dation zur Diurese nsw. 

Unter Ansteigen des Rest-N nnd' termirlalem' Absinken der Dinrese Exitus letalis im 
nramischen Koma am 25. Tag nach der Operation; Obduktionsbefnnd (Prof. Dr. CARL STERN­
BERG): Nephritis snl;lacuta, groLle weIDe Niere. 

Ohne Zweifel war hier das Nierenodem als Ursache der erhohten Wasser­
riickresorption und Oligurie beseitigt worden; die Schadigung der Tubulus­
epithelien, die nicht mehr fahig waren, dem Eindringen des Harnstoffes aus 
den Kanalchen Widerstand zu leisten, war irreparabel und fiihrte zur fort­
schreitenden Schlackenretention. 

Es mag sein, daB neben dem Abtransport der zu groBen Gewebswasser­
mengen auch die Abfuhr des EiweiBgehaltes der Gewebsspalten eine gewisse, 
von Fall zu Fall wohl verschiedene Rolle spielt. Wenn nach Besserung einer 
vielleicht nur transitorischen Capillarschadigung nicht mehr das Odem sich 
durch Wasseriiberfiillung der Gewebsspalten. storend zur Geltung bringt, son­
dern nur noch pericapillare EiweiBmantel die Nierenfunktion beeintrachtigen, 
miiBte deren Beseitigung zur Behebung der Funktionsstorung beitragen.Wenn 
die LymphgefaBe hierzu nicht ausreichen, ware ein giinstiger EinfluB der Spalt­
raumdrainage durch Dekapsulation zu erwarten. Dies mag die Grundlage der 
guten Dekapsulationswirkung sein, die OEHLECKER, WEISMANN u. a. bei Fallen 
von "nephrotischem" Charakter gesehen haben. 

Auch bei einer anderen chronis chen Nierenerkrankung besteht ein augen­
falliger Zusam:menhang zwischen Storung des Gewebswasserwechsels, Oligurie 
und kurativer Dekapsulationswirkung: bei der pyelonephritis chen Schrumpf­
niere. Hier kann hochgradige Oligurie 'mit Nierenschmerz auftreten, die De­
kapsulation bewirkt zunachst starke serose Exsudation und hierauf Einsetzen 
einer machtigen Diurese. In anatomischer Hinsicht wird die pyelonephritische 
SChrumpfniere durch machtige Schwielenbildung langs der groBen GefaBe der 
Rinden-Markgrenze charakterisiert (S'rAMMLER und DOPHEIDE), ferner durch 
Adharenz und Verdickung der Capsula fibrosa (schwielige Perinephritis). Die 
Falle, bei weichen Rovsnm durch Dekortikation der Niere, durch Befreiung 
des Organs vom umgebenden Schwielengewebe, giinstige therapeutische' Er­
fCiIge als erster erzieIte, diitften derartige Endstadien pyelonephritischer Pro­
zesse gewesen sein. HASLINGER gibt·· ausfiihrliche KrankeIigeschichten von 
Fallen wieder, welche der eine von uns zur gleichen Zeit zu beobachten Ge­
legenheit hatte: Bei pyeionephritischen Schrumpfnieren wurde nach 'Dekapsula­
tion serose Exsudation und nachfolgende Diurese beobachtet. Einer der HAS­
LINGERS chen FaIle wurde von dem einen von uns (FUCHS) ein zweites Mal de­
kapsuliert; es handelte sich um eine Solitarniere, die wegen hochgradigster 
Oligurie und Schmerzen schon friiher dekapsuliert worden war. Nach 4 Mo­
naten war der anfangliche Operationserfolg geschwunden und. wegen des be­
drohlichen und qualenden Zustandes wurde die von machtigen Schwielen um­
gebene Niere wieder freigelegt und die Oberflache des Organs in einem Bezirk 
von etwa 3 cm Durchmesser von der fest adharenten, machtigverdickten 
Kapsel befreit: wieder erfolgte machtige Exsudation, Schmerzfreiheit und Diurese. 
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Manehes sprieht dafiir, daB bei diesen Fallen die Storung des Gewebswasser­
weehsels' eine andere ist als bei den Fallen der ersten Gruppe; bei jener han­
delte es sieh um eine abnorm starke Gewebswasserbildung durch Erkrankung 
der Markeapillaren. Periodiseh, auf der Hohe der Wasserverarbeitung, trat 
akutes Odem auf und bewirkte dureh Riiekresorptionssteigerung Oligurie. Bei 
der Oligurie der pyelonephritisehen Sehrumpfniere ist der Nierenschmerz kon­
tinuierlich, er wird durch Fliissigkeitszufuhr nieht exazerbierend gesteigert, ist 
auch wahrend der Konzentrationsperiode vorhanden. Tatsachlieh liegt der Ge­
danke nahe, daB es sieh hier nieht um periodiseh gesteigerte Gewebswasser­
bildung, sondern um gestorte Gewebswasserabfuhr handelt. Da bei der chro­
nisehen Pyelonephritis keine Capillarsehadigung besteht, flieBt der Quell des 
Gewebswassers wie bei der normalen Niere stets gleieh stark: in der Kon­
zentrationsperiode kommt der Gewebswasserstrom aus den HENLEsehen Sehlei­
fen; seine Verringerung in der Diurese wird dureh das eapillare Filtrat der 
Arteriolae paraglomerulares ausgeglichen. Hingegen sind die AbfluBwege gestort; 
tells durch die Sehwielen an der Rinden-Markgrenze und im Parenchym iiber­
haupt, vor allem aber dureh die Obliteration des Subkapsularraumes. Wenn 
dieser (das Sammelbeeken des Spaltraumsystems) fehlt, werden die iibersehiis­
sigen Gewebswassermengen nieht an die oberflaehliehen LymphgefaBe der 
Capsula fibrosa herangebraeht, es muB zu einer Gewebswasserstauung, zu 
einem Odem kommen, und zwar in gleiehem AusmaB wahrend der Konzen­
trationsperiode und wahrend der Diurese. 

Es ist wahrseheinlieh, daB das solehermaBen entstandene kontinuierliehe 
Odem der pyelonephritis chen Schrumpfniere in die Pathogenese der Oligurie 
anders eingesehaltet ist als das Odem dureh Sehadigung der Markcapillaren. 
Einen Hinweis darauf gibt die bemerkenswerte Beobaehtung IiASLINGERB, daB 
die gleiehe Diuresesteigerung wie naeh Dekapsulation in seinen Fallen voriiber­
gehend dureh paravertebrale Novoeainbloekade erzielt werden konnte. Es muB 
also wohl eine bedeutende vaseulare Komponente im Spiel gewesen sein, das 
Odem muB nicht oder nicht ausschlieBlieh Sammelrohrenkompression und Riiek­
resorptionssteigerung bewirkt haben, sondern dimeben oder vorwiegend eine 
Zirkulationsstorung und Filtrationsverminderung; diese konnte in einer me­
chanisehen Beeintraehtigung der RindengefaBe oder in reflektoriseher Arterien­
kontraktion dureh den gesteigerten intrakapsularen Druck begriindet gewesen 
sein. Folgender Vergleieh erseheint dem Verstandnis forderlich: wenn man in 
einen Strom ein Stauwehr setzt, dann tritt das Wasser unmittelbar am Wehr 
am starksten iiber die Ufer, hier ist der Hauptort der Stauung. In den Quell­
bezirken wird sieh diese wenig odet gar nieht bemerkbar machen. Wenn man 
aber in den Oberlauf eines Rinnsals groBe Mengen quellender Substanz ver­
senkt, dann wird hier ein meehanisehes Hindernis gesetzt, die Stauung betrifft 
den Oberlauf, der Unterlauf des Stromes ist frei von ihr, ja er erhalt weniger 
Wasser als unter normalen Bedingungen. Der letztgenannte Fall entspricht 
dem Odem bei Sehadigung der Markeapillaren: sein Sehauplatz ist die Mark­
substanz, seine Wirkung die Sammelrohrenkompression, die RindengefaBe und 
die Glomerulusdurehblutung werden nicht beeintraehtigt. Der erstere Fall ist 
der der pyelonephritisehen Schrumpfni.ere; das Staugebiet liegt hier dieht vor 
dem AbfluBhindernis (der Kapselschwiele), es betrifft die Nierenrinde, seine 
meehanisehe Auswirkung ist die Kompression der RindengefaBe, in der Mark-
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substanz an den Sammelrohren wirkt sich die Stauung nicht mehr wesentlich 
aus. Paravertebrale Blockade und Zirkulafionsverbesserung miissen dann trotz 
des Weiterbestehens des Nierenodems die Glomerulusdurchblutung verbessern 
und die Diurese durch Vermehrung der Glomerulusfiltration steigern, was ja 
den tatsachlichen Beobachtungen entspricht. 

In welcher Weise konnen diese Tatsachen und Erwagungen als Richtlinien 
fiir die Indikationsstellung zur Dekapsulation verwertet werden 1 Wann wird 
man von der Dekapsulation die Behebung einer Oligurie erwarten diirfen 1 Ohpe 
Zweifel wird man um so eher in die Dekapsulationswirkung Hoffnung setzen 
diirfen, je mehr die extrarenalen Faktoren zuriick- und die renalen hervor­
treten. Es darf sich in einem fraglichen Fall natiirlich nicht um eine "primare 
Oligurie" (LAUDA) handeln, ebensowenig wie um eine Oligurie durch Kreis­
laufinsuffizienz. Bei den eigentlichen Nierenerkrankungen wird zu beriick~ 

sichtigen sein, wie hochgradig die allgemeine Capillarschadigung und Odem­
neigung ist. Sie muB im jeweiligen Krankheitsfall gegen das lokale Odem der 
Niere abgewogen werden, welches sich klinisch ausschlieBlich durch den kon­
tinuierlichen oder intermittierenden Nierenschmerz auBert. Je mehr im ein­
zelnen Fall die Aligemeinodeme oder die Bereitschaft zu solchen im Hinter­
grund stehen und je sicherer Nierenodem angenommen werden kann, um so 
eher wird man sich zum operativen Eingriff entschlieBen. Andernfalls wird 
dem Kranken zweifellos da,mit '<Un Dienst erwiesen sein, daB man ihn nicht 
einer immerhin eingreifenden Opera#on zwecklos aussetzt. Als das Muster­
beispiel eines falsch indizierten Eingriffs sei der folgende von dem einen von uns 
operierte Fall angefiihrt, bei welchem die nutzlose Operation auf Grund der 
obigen Prinzipien zu unterlassen gewesen ware: 

Patientin M. H., 21 Jahre alt. Vor einem Jahr akute Nephritis. Seit einem halben 
Jahr dauernd Odeme an den Lidern und an den Beinen, bei Trockenkost nur wenig ver· 
ringert, anfallsweise starke Kopfschmerzen, auf Osmoninjektion gebessert. Tonsillektomie. 
Albuminurie 3-'-20%0' vereinzelte Erythrocyten und granulierte Zylinder im Sediment. 
Blutdruck normal, Rest·N normal. Harnmenge in 24 Stunden 200----400 ccm. Bei starkerer 
Fliissigkeitszufuhr betrachtliches Zunehmen der Odeme. Niemals Schmerzen in der Nieren· 
gegend, Nieren nicht druck. und klopfempfindlich, nicht tastbar, ROntgen: O. B. Medi· 
kamenWse Therapie und Diathermie ergebnislos. Dekapsulation der rechten Niere. Sub· 
cutanes Gewebe odematos, die Niere ist etwas vergroBert, normal konsistent, zeigt eine 
leicht gelblich.graue Verfarbung. Dekapsulation ohne Parenchymverletzung, kein Zeichen 
einer intrakapsularen Drucksteigerung. Keine serose Exsudation aus dem Nierenlager. 
drain; trotzdem ist der Verbandstoff in den ersten Tagen infolge der Drainage des stark 
odematosen subcutanen Gewebes durch den Operationsschnitt maBig stark seros durch· 
trankt. Keine Zunahme der Diurese, kein Schwinden der Odeme wahrend der vierwochigen 
Beobachtungszeit nach der Operation. 

Die oben aufgestellten Grundsatze lassen die Dekapsulation bei der akuten 
Nephritis als angezeigt erscheinen, wenn eine hochgradige Oligurie besteht, die 
medikamentos, durch AderlaB, Diathermie uSW. nicht zu beeinflussen ist. Fast 
ausnahfi1.s10s besteht hier Nierenschmerz und das sind die FaIle, bei welchen 
nicht nl;i1' die .prainagewirkung der D~kapsulation, sondern auch die unmittel. 
bare Zirkulati~nsverbesserung der geschwollenen Niere zu Hille kommt. Bei 
den subakuten und chronischen Fallen, die iiberhaupt fiir die Dekapsulation 
in Frage kommen, wird zwischen jenen zu unterscheiden sein, die auf einen 
WasserstoB mit Oligurie und Schmerz reagieren, und zwischen jenen, bei 
welchen die Schmerzen kontinuierlich sind. Die ersteren FaIle sind die mit 
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akutem Odem und R uckresorptionssteigerung; die letzteren sind pyelonephri­
tische Enclstadien, bei welchen FiltrationsveI;minderung angenommen werden 
muB. Abget;;ehen von der Anamne~e und dem Nachweis einer noch vorhandenen 
Harninfektion kommen fur die Differe~tialdiagnose folgende Punkte in Frage: 
Albuminurie, Zylindrurie und Blutdrucksteigerung kann auch bei der pyelo­
nephdtischen Schrumpfniere vorhanden sein, ist also differentialdiagnostisch 
nicht ausschlaggebend.· Die Pyelographie kann, aber muB nicht Deformationen 
des Nierenbeckens nach'weisen, wenn es sich um ausgedehnte perirenale 
Schwieleribildung haridelt. Von groBerer differentialdiagnostischer Bedeutung 
erscheint uns der therapeutische Versuch mit paravertebraler Novocainblockade; 
wenn diese die Oligurie vorubergehend durchbricht, wird man nach den vor­
liegend~n Erfahrungen (s. S.70) an pyelonephritische Schrumpfniere denken 
mussen.· Endlich ist es sehr wahrscheinlich, daB die Berechnung der Glome­
rulusfiltration und Ruckresorption nach REHBERG in einer ihrer Modifikationen 
hier unmittelbare klinische Bedeutung erlangen wird: der Nachweis einer 
Ruckresorptionssteigerung bei wenig beeintrachtigter Filtration wird auf das 
Vorllandensein von Markodem hinweisen, der Nachweis. einer bedeutenden 
Filtrationsverringerung hingegen auf eine perirenale Schwiele. Die Berechnung 
nach dem Prinzip von REHBERG wird ebenso wie clie paravertebrale Blockade 
das AusmaB der vascularen Beteiligung abschatzen lassen. Die Differential­
diagnose magpraktisch von geringerer Bedeutung sein, da ja ~ei Anzeichen 
von NierenOdem und hochgradiger Oligurie clie Delmpsulation auf jeden Fall 
indiziert ist. Immerhin wird es auch yom praktischen Gesichtspunkt aus nur 
vorteilhaft erscheinen, wenn der Operateur ~eiB, ob er auf eine auBerlich nor­
male oder auf eine in Schwielengewebe eingebettete Niere stoBen wird. 

Ais letzte Gruppekommt die Dekapsulation fUr FaIle von' "nephrotischem" 
Charakter in Betracllt, auch. wenn nichts auf ein Nierenoclem unmittelbar hin­
weist. Bei starker Albuminurie und Oligurie und nicht allzusehr im Vorder­
grund stehendenalIgemeinen Odemen, werden die auf S.69 wiedergegebenen 
Erwagungen und Erfahrungen die Indikation zum Eingriff nahelegen. 

Endlich durfte es angebracht sein, aus dem GE)sagten einige Konsequenzen 
fUr die Technik der Dekapsulation zu ziehen: die unzweifelhafte, dem Verstandnis 
erschlossene Ruckwirkung der Dekapsulation einer Niere auf das kontralaterale 
Organ solIte AniaB sein, den Eingriff zunachst prinzipielI nur einseitig auszu­
fiihren und die Operation der zweiten Seite,. wenn sie sich doch als zweck­
maBig erweisen solIte, in einem zweiten Akt zu machen. Die nich~operierte 
Niere kann noch am Tag der Operation und notigenfalIs in dennachsten Tagen 
mit Diathermie behandelt werden. Man kann sich.des Eindruckes nic4t erwehren, 
daB diese.s kombinierte Vorgehen - Dekapsulationder einen und Diathermie der 
anderen Niere - gelegentlich wirkungsvolIer ist als jede einzelne MaBnahme fUr 
sich. Weitersist dem,Yorteil des richtigindizierten Eingriffs gegenuber ja doch 
immer die mogliche Schadigung durch nicht vorausRehbare Komplikationen im 
Auge zu behalten und die doppelseitige Operation ist ohne Zweifel eine recht 
gefahrliche Belastung fUr einen ohnedies schwerkranken Patienten. Diese 
Ruckt;;icht solIte aber nicht zu dem Brauch fiihren, den sich einzelne Operateure 
zu eigen gemacht haben: namlich die Dekapsulation von einem extrem kurzen 
Lumbotomieschnitt aus vorzunehmen. Abgesehen von dem technischen Ge­
sichtspunkt, daB nur die breite Eroffnungdes Nierenlagers die behutsame und 
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vollige Entferming der Kapsel 6hne Blutung und ohne Parenchyniverletzung 
gestattet; ist 'zu bedenken,' dail der V OLHARDsche Effekt, den' wir als lokale 
AderlaBwirkung aUffassen, dill-ch die breite Durchtrennung der Bauchwand und 
der Fettkapsel starker in Erscheinungtreten muB. Diemoglichste Vermeidung 
einer Parerichymverletzung Wird die 'postoperative Obliteration der oberfliich­
lichen Gewebsspalttm verringernund dim Dauereffekt derSpaltraumdrainage 
verbessern. Die von manchen Operateu'ren geiibte Stichelung des Nieren­
parenchyms 'erscheint von diesein' Standpullkt aus verwerflich; gewiB ist sie 
iiberfliissig, da ja alie Gewebsspalten mit dem Sribkapsuliirraum kommunizieren, 
kiinstliche Saftbahnen also nicht geschaffen werdenmiisseri. . Endlich erweist 
es sich als vorteilhaft, fiir einige Tage das Nierenlager mit Hilfe eines diinnen 
Gummidrains zu drainieren. Dies macht die Beobachtung der serosen Ex­
sudation moglich, deren AusmaB, wie" oben gesagt, p~ognostische Riickschliisse 
auf das spiitere Einsetzen einer Diurese gestattet .. 

VIII. SchluL\betrachtung. 
Unsere . Untersuchungen und Erwiigungen gingen von der Absicht aus, die 

Niere als ein Organ zu betrachten, welches im wesentlichen dem STARLING­
schen Capillarschema entspricht. Hierbei ist der Glomerulus einem stark ver­
liingerten arteriellen Capillarschenkel gleichzusetzen, dessen Funktion es ist, 
ein eiweiBfreies "capilliires Filtrat" zu liefern. ' Der dazu gehorige venose Ca­
pillarschenkel wird durch die Capillaren der Marksubstanz repriisentiert, deren 
Aufgabe es ist, dieses capilliire Filtrat· wieder zuriickzusaugen.Wiihrend bei 
anderen Capillaren (z. B. derMuskulatur, der' Haut usw.) die Grenze zwischen 
dem arteriellen und dem venosen Schenkel schwankt, ist im Bereiche der Niere 
die arteriovehose Grenze durch das Vas efferens und fiir die GefiiBe, die zur 
Marksubstanz ziehen, auch durch die Arteriolae rectae spuriae anatomisch fixiert. 
Der arterielle und der venose Capillarschenkel werden dureh das Vas efferens, 
dessen Wand impermeabel ist; voneinander getrennt. Die LiingenausmaBe dieser 
arteriellen und venosen Schenkel sind der GroBenordnung nach gleich. In 
den Wasserwechseldieser Capillaranordrtung ist das Epithel der Harnkaniilehen 
dera;rteingeschaltet, daB es im wesentlichen den Gehalt des Riickresorbates 
an festen Substanzen reguliert und hier entgegen den Gesetzen der Diffusion 
und Osmose eine antiosmotische Arbeit leistet. Diese besteht zum Teil in einer 
Zuriickhaltung bestimmter Stoffe in den Harnkaniilchen; also in einer Art von 
SiebWirkung; zum Teil besteht sie in einer Konzentration mancherStoffe im 
Riickresorbat, also in einer Driisenwirkung. AIle diese Funktionen haben wir 
in der vorliegenden Untersuchung im' wesentlichen mir fur die HENLEschen 
Schleifen, d. h. also fiir den Markanteil der' Tubuli untersucht. 

Das Gewebswasser der Niere stammt aus dem riickresorbierten Wasser der 
Harnkaniilche~. Da die Hauptorte der RiiclITesorption die ItENLEscheri Schleifen 
sind, sind diese' als die Hauptquellen des Gewebswassers anzusprechen. Die 
Bedeutung der HENLEschen Schleifen scheint darin zu liegen, daB durch sie 
der groBte Teil derWasserbewegung in den Gewebsspalten der Nlere aus der 
Rindensubstanz heraus und in rue Marksubstanz'verlegt wird .. Klinische und 
experimentelle Beobachtungen zeigen, daB tatsiichlich ein Gewebswasserstrom 
aus der Tiefe des Organs an die Oberfliiche<lringt. BEl~v:erschiedenen diuretischen 
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Zustanden der Niere erweisen sich die Gewebsspalten der Marksubstanz 
histologisch als konstant. Die Capillaren des Nierenmarkes sind mit den Ar­
teriolen und Venolen zu eigentumlichen GefaBbuscheln zusammengefaBt, so 
daB in ungewohnter Weise zahlreiche capillare GefaBe unmittelbar nebenein­
ander liegen. Die morphologischen Besonderheiten der GefaBbuschel wurden 
mit Hilfe von Serienschnitten, Injektionspraparaten und mit Hilfe der Platten­
rekonstruktion im Hinblick auf ihre Funktion untersucht. Die Bedeutung 
dieser GefaBbuschel liegt in der gleichmaBigen Aufteilung des paraglomerularen, 
eiweiBarmen, arteriellen Blutes auf die Gesamtmasse des postglomerularen, 
eiweiBreichen, venosen Blutes der Arteriolae rectae spuriae in der Marksubstanz. 
Das paraglomerulare Blut gelangt in die Marksubstanz in den morphologisch 
sichergestellten Arteriolae rectae verae. Diese GefaBbuschel konnen im Gegen­
satz zum filtrierenden Wundernetz des Glomerulus als Rete mirabile venosum 
resorbens angesprochen werden. 

Eine Reihe von Druckregulierungs- und Bremsvorrichtungen, die anatomisch 
untersuchtwurden, bewirken, daB das paraglomerulare und das postglomerulare 
Blut unter gleichem Druck in die Marksubstanz einstromt und: daB Schwan­
kungen des Venendruckes von den Capillargebieten der Marksubstanz fern­
gehalten werden. 

Mit Hilfe der Versuchsanordnung von FREY wird festgestellt, daB wahrend 
der Verdunnungsperiode (iui -Gegensatz zur Konzentrationsperiode) paraglt'llperu­
lares, eiweiBarmes, arterielles Blut aus den Arteriolae rectae verae in die Mark­
substanz einstromt. Die HENLESchen Schleifen liegen in den Wirkungsfeldern 
der GefaBbuschel. Somit ist anzunehmen, daB Gewebswasserstrome in querer 
Richtung von den HENLEschen Schleifen zu den GefaBbuscheln ziehen und 
zum Teil auch senkrecht auf diese Richtung an den Buscheln rindenwarts 
vorbeistreichen. Diese Einrichtungen stehen sowohl im Dienst der Ernahrung 
als auch im Dienst der Regulierung der Gewebsspaltfullung. Bei schwacher 
Diurese ist der Gewebswasserstrom machtiger, es wird nahezu ebensoviel 
Wasser ruckresorbiert wie in den Glomeruli filtriert wurde. Bei starker Diu­
rese dringt wasserreiches Blut in die Marksubstanz ein. Gleichzeitig damit 
sinkt die Ruckresorption in den Harnkanalchen. Die Diurese ist daher mor­
phologisch durch geoffnete Arteriolae paraglomerulares, funktionell durch ver­
wassertes Blut in den Markcapillaren charakterisiert. Das Nierenodem ent­
steht hauptsachlich bei Capillarschadigung im Bereiche der Arteriolae para­
glomerulares. Diese Schadigung kann bei Flussigkeitszufuhr zum Auftreten eines 
akuten Nierenodems im Sinne einer serosen Entzundung nach EpPINGER fiihren. 
Es wird hierdurch der ungunstige Ausfall des V OLHARDschen Wasserversuches 
in jenen Fallen erklart, bei welchen hierfur zwar eine renale Ursache anzu­
nehmen ist, jedoch (wie bei der subakuten Nephritis) die Glomerulusschwielen­
bildung zur Erklarung nicht ausreicht .. 

Es wurde versucht, die im vorstehenden gekennzeichnete Bedeutung des 
Spaltraumsystems und der Gewebswasserstromung mit den bekannten Tat­
sachen aus der Klinik der Nierenkrankheiten in Beziehung zu setzen. Es war 
hierdurch moglich, zur Klarung fraglicher Punkte in der Klinik der akuten, sub­
akuten und chronis chen Nephritis beizutragen. Auch im Hinblick auf die the­
rapeutischen MaBnahmen bei den Nierenkrankheiten ist die Rolle der Gewebs­
wasserstromung und ihrer Schwankungen nicht auBer Auge zu lassen. Ins-
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besonders gilt dies fUr die ehiru!gisehe~llerapie: fiir die Dekapsulation. Die 
Wirkungsweise dieses Eingriffs wird als Drainage des SpaItraumsystems auf­
gefaBt und es wird versueht, von den Kenntnissen iiber die Gewebswasser­
stromung ausgehend, die Indikationsstellung der Dekapsulation sehmer zu 
umreiBen, als es bisher moglieh war. 

Von der Gesamtheit unserer anatomisehen, physiologisehen und klinisehen 
Feststellungen und Auffassungen ausgehend: sei absehlieBend noehmals die 
allgemeine biologisehe Bedeutung der Funktionsweise der Saugerniere ins Auge 
gefaBt: Die Niere hat die Aufgabe, feste Substanzen (Sehlaeken) aus dem 
Organismus zu entfernen. Da die osmotisehe Konzentrationsarbeit, die ja un­
geheuren Sehwankungen unterliegt, anseheinend nieht entspreehend unmittel­
bar gesteigert, bzw. reguliert werden kann, ist zur Entfernung dieser Stoffe 
eine ungeheure Wassermenge erforderlieh, die wie iiberall im Organismus eine 
entspreehende Menge von Ionen enthalten muB. Das Wasser mid aueh die 
Ionen (wie z. B. die des Chlors und des Natriums) sind fiir den Organismus 
lebenswiehtig und so sehen wir das Bestreben der Organismen, diesen Wasser. 
und Koehsalzverlust mogliehst einzusehranken. Neben der Sehlaekenentfernung 
obliegt der Niere die Wasser- und Salzeinsparung als zweiter Aufgabenkreis. 
Die Vereinigung dieser beiden Leistungen wird in der Weise bewirkt, daB das 
Prinzip einer filtrierenden und riiekresorbierenden Capillare mit dem einer 
siebenden und konzentrierenden Druse- gepaart wird. 
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Einleitung. 
Die Beurteilung der Herzfunktion ist von sehr groBer Bedeutung fUr Arzt 

und Kranken. Dem Gesunden solI seine regelrechte Herzkraft bestatigt werden, 
der Gefahrdete muB aber unter allen Umstanden ein UbermaB an Korperleistung 
vermeiden. Eine wichtige Aufgabe ist es somit fur den Arzt, sich nach der all­
gemeinen klinischen Untersuchung uber die Herzlunktion seines Patienten ein 
Bild zu verschaffen, wenn irgendwelche Klagen auf das HerzgefaBsystem hin­
deuten. Handelt es sich doch sehr oft darum, nicht allein mit irgendwelchen 
Arzneien symptomatisch oder kausal in das krankhafte Geschehen einzugreifen, 
sondern daruber hinausgehend auch vorbeugend zu beraten, bis zu welchem 
Grade der Patient ungestraft die Reservekraft seines Herzens beanspruchen 
darf. Der Arzt wird dann oft die Entscheidung zu treffen haben, ob der Kranke 
auch fernerhin imstande ist, diesen oder jenen Sport zu betreiben; manchmal 
wird er auch sich genotigt sehen, auf Berufwechsel zu drangen. 

Eine doppelte Aufgabe als Gutachter erwachst dem beamteten Arzt; er muB 
einerseits die Belange der Allgemeinheit (Wehrmacht, Versorgungsbehorde, 
Krankenkasse usw.) vertreten, andererseits ist er aber als Arzt auch wiederum 
der berufene Anwalt des Kranken. Einstellung untauglicher Arbeitskrafte be­
deutet nicht nur einen Nachteil fiir den Betrieb, der den Arbeitswilligen zu 
beschaftigen beabsichtigt, sondern auch unter Umstanden fur den betreffenden 
Kranken selbst, dem ein mehr oder minder groBer gesundheitlicher Schaden 
durch Uberanstrengung erwachsen kann und der letzten Endes doch nur der 
Allgemeinheit zur Last fallt. Fiir viele beamtete Arzte (Militararzte, Vertrauens­
arzte usw.) ware es daher von Wichtigkeit, Methoden in die Hand zu bekommen, 
die es ermoglichen, Ungeeignete vor dem Eintritt in bestimmte Berufsarten zu 
bewahren, in der Sprechstunde, bei Reihenuntersuchungen oder auf dem Arbeits­
platz korperlich Versagende herauszugreifen und der Behandlung zuzufiihren, 
andererseits aber Willensschwache und. Druckeberger, bei denen sich keine 
Storungen nachweisen lassen, dem Arbeitsgang wieder einzugliedern. 

Bevor der Arzt zur Anstellung von Herzfunktionspriifungen schreitet, wird 
er sich zuvor mittels Auskultation und Perkussion, gegebenenfalls Rontgen­
durchleuchtung, mittels Blutdruckmessung und Pulsuntersuchung unterBe­
rucksichtigung des allgemeinen klinischen Belundes und der Vorgeschichte (Ge­
lenkrheumatismus, schwere Infektionen u. a.) ein Urteil uber den Herzbefund 
gemacht haben. Schwere Dekompensationen -werden dliQei ohne weiteres 
erkannt werden, auch grobere.Organsch~den (Klappenfehler, Concretio cordis 
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usw.) werden diagnostisch kaum Schwierigkeiten machen. Kompliziert wird die 
Fragestellung erst, wenn es gilt, feinere Veranderungen festzustellen und zu 
entscheiden, ob z. B. das gehorte Gerausch ein akzidentelles bei einem sonst 
Gesunden ist, oder ein organisches bei einem kompensierten Klappenfehler 
oder ob beispielshalber noch Erscheinungen der vor Jahresfrist durchgemachten 
Scharlachmyokatditis nachweisbar sind. Es heiBt also, kompensierte Herz­
schaden und funktionell unterwertige Herzen zu erfassen und daftir zu sorgen, 
daB hier nicht durch Uberanstrengung eine Dekompensation eintritt. 

Storungen rein funktioneller Natur ohne sonstige Anhaltspunkte im Organ­
befund werden im allgemeinen allerdings nur bei einzelnen Krankheitsbildern 
erwartet werden dtirfen, so bei regelwidriger Kleinheit des Herzens, funktioneller 
Unttichtigkeit (Tropfenherz), der Cardiopathia adolescentium (Neigung zu 
Herzdilatation mit Herzschwache), bei psychogenen Herzstorungen und schlieB­
lich bei nervosen Herzstorungen, die zum Teil endogen-toxisch (z. B. Morbus 
Basedow), zum Teil exogen (Alkohol, Blei, Nicotin) bedingt sein konnen. 

Die Beurteilung der Herzfunktionspriifungen wird dadurch erheblich er­
schwert, daB die meisten Untersuchungsmethoden nicht die Herzleistung isoliert 
feststeIlen, sondern im Rahmen einer Funktionsprii/ung das gesamte Herzge/ii{3-
system beurteilt wird. Dabei bleibt dann die Frage offen, inwieweit das GefaB­
system ausgleichend fUr irgendwelche Schwachezustande des Herzens eintritt 
oder andererseits GefaBveranderungen uns das Urteil tiber die Herzkraft trtiben 
konnen. Da aber alle am Gesamtkreislauf angreifenden Methoden darauf 
hinauslaufen, die Reaktion und Anpassungsfahigkeit des Korpers auf vermehrte 
Beanspruchung zu studieren, und da letzten Endes die gute oder mangelnde 
Anpassungsfahigkeit ausschlaggebend fUr die Beurteilung der Leistungsfahigkeit 
sein muB, so wird doch gemeinhin entschieden werden konnen, ob der Unter­
suchte bestimmten korperlichen Strapazen gewachsen ist oder nicht. Die un­
mittelbar am Herzen angreifenden Methoden sagen uns wohl, wie das Herz auf 
diese oder jene Anforderung reagiert, die Leistungsfahigkeit des Organismus 
hangt aber unbedingt von der gleichzeitigen Reaktionsfahigkeit des GefaB­
systems abo Irrwege intellektueller Spitzfindigkeit haben tiber das Ziel hinaus­
geschossen und woIIten aus dem Herzen ein sekundares Organ machen, das 
gleichsam nur als Hilfsmotor in den selbsttatig flieBenden Saftestrom ein­
geschaltet sei (MENDELSSOHN). Auch bei Ablehnung dieser ktinstlichen Ge­
dankengange kann aber trotzdem aus den Erwagungen insofern Nutzen gezogen 
werden, als eine Funktionsunttichtigkeit des Kreislaufes (Vasoneurose) oft allein 
schon gentigt, die Gesamtleistung des Organismus herabzusetzen. Andererseits 
versagten anscheinend organisch gesunde Herzen mit akzidentellen Gerauschen 
(oft durch mangelnden Herzmuskeltonus bedingt) unter starkerer Belastung 
des Korpers bei lang dauernden Leistungen, z. B. Gepackmarschen und Lang­
streckenschneeschuhlauf (KYLIN). Die Herz/unktionsprii/ungen suchen somit die 
Reservekra/t des Herzmuskels gleichzeitig festzustellen. Dabei ist zuzugeben, 
daB ein sich gut anpassendes GefaBsystem oft lange eine leichte Insuffizienz 
des Herzens verdecken kann, wahrend andererseits ein vollig leistungsfahiges 
Herz kaum ein funktionsunttichtiges GefaBsystem (Extrem: GefaBparalyse 
mit Verbluten in die Peripherie) zu kompensieren vermag. 

Auf der Suche nach geeigneten Methoden wird zuerst zu einigen einfachen 
Verfahren Stellung genommen; die schwierigeren Untersuchungsmethoden 

6* 
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sollen unsere& Erachtensfiir·· diejenigen FaIle ·reserviert bleiben, die bei ein­
facher Technik strittig bleiben. Stets handelt es sich um ein Beobachten des 
Korpersim Arbeitsvorgang, nur dann ist Beurteilung moglich. 

1. Einfache l\1ethoden. 
Verfahren nach REHFISCH. Das einfachste Verfahren ist das nach Reh­

FISCH. II. Aorten-und II. Pulmonalton werden miteinander verglichen. Da­
durch, daB die Pulmonalklappe ohr:p.aher liegt ala die Aortenklappe, soIl nor­
malerweise A II = P II sein. Betonter;P II spricht fiir eine Stauung im kleinen 
Kreislauf (Herzfehler, Emphysem, Tuberkulose). Das Zeichen ist aber un­
sicher, da die anatomischen Verhaltnisse .schon physiologischerweise variieren. 

PuIs, Blutdruck, Aterufrequenz. Als einfache kombinierte Methode wird 
allgemein die Beobachtung von PuIs, Blutdruck und Atemfrequenz VOl' und 
nach einer Korperbelastung (KAUFMANN und KaEAL) durchgefiihrt. 1st inner­
halb von 5 Min. der Ausgangswert noch. nicht wieder erreicht, soliegen patho­
logische Verhaltnisse VOl'. Gerade zur Feststellung voller Leistungsfahigkeit 
diirften die iiblichen 10 Kniebeugen bei einem jungen Menschen nicht aus­
reichend sein. Erst bei starkerer Belastung (mehrfaches Treppensteigen mit 
Gepack, u. U. Schwerarbeit) kann verminderte Leistungsfahigkeit erkannt wer­
den. MORAWITZ beanstandet, wenn der PuIs um mehr als 10-20 Schlage, 
die Atmung um mehr als 2-5 Ziige und der Blutdruck um mehr als 10 mm Hg 
erhoht ist. Dabei bleibt aber, da unsere Untersuchungen an der Peripherie 
angreifen, die Frage offen, ob es sich um ein unzweckmaBig arbeitendes Herz­
gefaBsystem bei Vasoneurose (Blutdruck- und Pulskurvezeigen lebhafte Aus­
schlage) odeI' um eine wirkliche Herzinsuffizienz handelt. Die Anstrengungs­
tachykardie stellt sich dabei namlich als ein komplexer Vorgang heraus; es 
wirken Impulsstrome hoherer Zentren zum Vaguskern, reflektorische Folgen 
der Herzdehnung durch den vermehrten venosen Einstrom (Acceleransreizung) 
und schlieBlich die Steigerung der Korpertemperatur mit. Ungiinstig ist auf 
aHe FaIle ein zu geringes Ansteigen' oder gar Absinken des Blutdrucks unter 
den Ausgangswert nach del' Belastung anzusehen. Bei Asthenikern kann aller­
dings auch hierfiir mangelnde GefaBregulation verantwortlich gemacht werden 
[SCHELLONG (3)], gemeinhin.ist aber doch als Zeichen des Herzversagens eine 
rasche Minderung des Minuten- und Schlagvolumens festzustellen (BOCK, KAUP, 
und GROSSE). Hierbeiist allerdings auszuschlieBen, daB der Ruheblutdruck durch 
psychische Erregung wohl mogIich kiinstlich erhoht war. Auch der nach EDENS 
diagnostisch wichtigen Tachypnoe. (vikariierende Hyperventilation bei begin­
nender Herzinsuffizienz) nach Korperanstrengung kann kein entscheidender 
Wert beigemessen werden, da bei Psychopathen 'und· Arbeitsunwilligen das 
Aggr,avationsbestreben oft in einem kiinstIichen LufthungerAusdruck findet. 
MATTHES JaBt im gleichen Sinne nach Anstrengung zahlen und stellt fest, bis 
wie weit die Zahlung durchgefiihrt werden kann. MARZAHN, GILBEAU und 
ZAEPER haben darauf hingewiesen, daB der Untrainierte auf Belastung mit 
hoher Frequenz, der Trainierte mit groBem Schlagvolumen reagiert; ebenso 
kann eine oberflachliche Tachypnoe ein gleiches Minutenvolumen an Luft 
sichern wie eine tiefe Bradypnoe~·· Der Typus del' Atemziige muB also gleich­
zeitig beaehtet werden. SPOHR und LAMBERT haben bei Untersuchungen nach 
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Stiegenlaufen unter den normalen Ergebnissen 74% Gesunde gefunden, unter 
den abnormen Ergebnissen 81 % Kranke. Nach GErGEL liegt der Arbeitspuls 
der organisch Kranken in der Mitte zwischen dem der Gesunden und derNer-' 
vosen. Fur die letztere Gruppe ist auch der langsame Ruckgang aller Aus­
schlage zum Ausgangswert charakteristisch. Um also urteilen zu konnen, muB 
der Gesamteindruck nach Anstrengungen (Blasse, SchweiBausbruch) ausschlag­
gebend sein und gebuhrend gewertet werden. Auch Untersuchungen, die Verf. 
gemeinsam mit ERDMANN durchfUhrte und die darauf hinstrebten, durch medi-' 
kamentose Gaben (Atropin, Amylnitrit, Sauerstoffinhalationen) eineTrennung 
zwischen Vasoneurotikern und Leichtinsuffizienten durchzufuhren, zeitigten 
nicht das erwunschte Ergebnis. Eine gewisse Dosierung der Arbeit ist zweck­
dienlich; hier sind Variationen geboten, um einerseits z. B. einen sportungewohnc 

ten Stubenhocker nicht zu sehr zu belasten, andererseits aber einen durch­
trainierten, muskelkraftigen Organismus hinreichend zu erschopfen. Erfahrene 
Herzkliniker haben von jeher gefordert, daB die Beurteilung der Herzfunktion 
tunlichst am Arbeitsplatz des Mannes erfolgen soll. Wird eine dem Beruf des 
Untersuchten und seiner sonstigen Lebensweise (Training) entsprechende korper­
liche Belastung durchgefUhrt, dann kann uns die Methode unter Beriicksichti­
gung obiger Einschrankungen einen gewissen Einblick gewahren. Zu beruck­
sichtigen bleibt allerdings, daB diese Form der Herzfunktionsprufung durch 
das Muskelspiel den Kreislauf unterstUtzt, daher gibt der V ALSAVASche Versuch, 
wie ihn BURGER (1, 2) in die Herzdiagnostik eingefUhrt hat, oft noch besseren 
Einblick. 

BURGERScher PreBversuch. Die Versuchsbedingungen und der Ausfall der 
Reaktion benn V ALSA v Aschen Versuch entsprechen den Verhaltnissen bei einer 
Schwerarbeit (Stemmen u. a.). Schwere organische Schadigungen sollen daher 
von vornherein von dieser Art der Belastung ausgeschlossen werden. Belastet 
wird im Versuch vor allem die rechte Herzhalfte; das Verfahren hat sich be­
sonders bewahrt zur Erkennung funktionell untuchtiger Herzen und mangel­
hafter Steuerung des vegetativen Nervensystems. BURGER laBt in tiefer In­
spirationsstellung 20 Sek. stark pressen bei geschlossener Glottis (40-60 mm Hg). 
Es kommt dabei zu starkerer intrapulmonaler Drucksteigerungmit Abdrosselung 
der Blutzufuhr zum rechten Herzen, zu den Lungen und schlieBlich zum linken 
Herzen. Durch Acceleransreizung tritt anfangs eine Frequenzsteigerung des 
Herzens ein, spater nach Beendigung des Versuches iiberwiegt der Vagus durch 
die Folgen der Dyspnoe, Blutdrucksteigerung und Blutuberfullung des linken 
Herzens. 1m Elektrokardiogramm (Ekg) findet man daher anfangs eine Ver­
kfuzung der Reizleitung, spater eine starke Verlangerung derselben bis zum Auf­
treten von einzelnen atrioventrikularen Extrasystolen; zahlreiche Extrasystolen 
mahnen zur Vorsicht, Vorhofpfropfungdroht bei Zusammenfallen von T und P 
und macht ebenso wie Vorhofflattern und -flimmern fUr Dauerleistungen un­
tauglich. Das klinische Bild gestaltet sich dann folgendermaBen: Bei Funk­
tionsschwache des rechten Herzens passiert kein Blut mehr die Lungen, das 
linke Herz arbeitet leer, der periphere PuIs schwindet. Es kommt durch Hirn­
anamie zum Kollaps mit klonischen Zuckungen, maximaler Pupillenerweiterung 
und starkem SchweiBausbruch. Solch starke Reaktion kann auch bei organisch 
gesundem, aber funktionell untuchtigem Herzen beobachtet werden; bevorzugt 
treten die Erscheinungen einerseits bei Asthenikern tnit steilen Zwerchfellbogen 
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und kleinen Herzena,uf (Tachy]{ardie mit rontgenologisch nachweisbarer maxi­
maIer Herzverkleinerung), andererseits bei Vagotonikern, die wahrend des 
Pressens einen Venendruck von 500 mm H 20 und im Lumbalsack einen solchen 
von 1000 mm erreichten und bei kleinen Herzen zu ausgesprochener Bradykardie 
infolge stark erregbaren Vagus neigen. Physiologischerweise steigt der Blut­
druck dabei voriibergehend, fallt dann urn 30 mm Hg und steigt bei wieder­
einsetzender Atniung auf 170-200 mm Hg (positiver Capillarpuls f). Bei den 
pathologischen, sog. synkopotropen Fallen sinkt der Blutdruck infolge des ge­
schilderten Leerlaufs bis nahezu zum Nullwert ab und steigt auch spater nur 
langsam wieder an. Normalerweise soil auch die Blutdruckamplitude unver­
andert bleiben, wahrend beim Kranken nach der Belastung die Amplitude 
durch Abfall des systolischen und Ansteigen des diastolischen Drucks ver­
kleinert wird; hierdurch nehmen aber das arterielle Druckgefalle und die Zir­
kulationsgroBe des Blutes abo Auch die Rontgenuntersuchung gibt uns im 
VALSAVASchen Versuch wertvolle AnhaltsPunkte: Dilatation des Herzens ist 
pathognomonisch, beim Herzgesunden tritt hingegen nach Anstrengung eine 
starke Verkleinerung des gesamten Herzens ein! 

Der Vorteil der Methode ist ihre Objektivitat. Der Untersuchte ist dadurch, 
daB BURGER ihn den PreBdruck am Manometer selbst kontrollieren laBt, geistig 
voll eingespannt, psychogene Faktoren fallen ganz fort. BUDELMANN weist 
darauf hin, daB beim Valsalva normal die Tachykardie innerhalb von 4 bis 
10 Sek. abklingt, in der gleichen Zeit fallt auch der Venendruck wieder zur 
Norm ab; hierbei verhalten sich Herzneurosen, kompensierte Vitien, Hyper­
tensionen und Coronarinsuffiziente genau so wie Gesunde, sofern nur die Herz­
kraft regelrecht ist. 1st der Herzmuskel geschadigt, so erfolgt der Abfall erst 
nach 20-40 Sek. Eine gewisse trbung ffir die Untersuchung verlangt nur 
das rasche Verfolgen von Pulszahl und Blutdruck; bei Arbeitsteilung ist aber 
auch diese Schwierigkeit leicht zu <iiberwinden. AbschlieBend wird festgestellt, 
daB ein ungiinstiger Ausfall des VAL SAVAS chen PreBversuches auf eine schwere 
Storung der Herzfunktion hindeutet. Der PreBversuch gewinnt dadurch eine 
erhebliche praktische Bedeutung. Durch ihn konnen Herzgeschadigte und 
Astheniker mit kleinem Herzen vor einer Vberbelastung bewahrt werden. So­
fern nicht gerade Schwerkranke dieser Belastung ausgesetzt werden, kommen 
trotz eines etwaigen kurzen Kollapses niemals ernstliche Storungen zur Be­
obachtung. Sogar nachtraglich gelingt es oft, Licht auf vorangegangene Sport­
und Arbeitsumalle zu werfen, bei denen der scheinbar Gesunde im PreBakt 
plOtzlich kollabierte. 

SCHELLONGSche Probe. Durch ein ahnliches einfaches Verfahren weiB 
SCHELLONG (3) schlechte Kompensationszustande des HerzgefaBsystems auf­
zudecken. Er miBt den Blutdruck und verfolgt ihn iiber 10-20 Minuten bei 
stehender Haltung des Untersuchten. Beim Vasoneurotiker sinkt oft der < Blut­
druck um 20 und mehr mm Hg abo Gegebenenfalls kommt es zum Kollaps. 
Die GefaBlabilen "verbluten" sich durch mangelhafte zentrale Regulation in 
die unteren GliedmaBen, ein Vorgang, der bei gleichzeitigem Vorliegen von 
Krampfadern besonders begiinstigt wird. Mit dieser Probe gelingt es oft, Ge­
faBlabile von Herzkranken zu trennen. SCHRUMPF bedient sich bei seinen<Herz­
funktionspriifungen mehI'erer der geschilderten Verfahren. Er miBt anfangs 
PuIs und Blutdruck im Liegen, dann nach zweiminutigem Stehen,nach 5 
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bis 20 Kniebeugen und verfolgt schlieBlich die eintretende Beruhigung. Er 
zieht an Hand der Ergebnisse dann die gleichen Folgerungen wie wir beim 
Einzelversuch. 

In diesem Zusammenhang ist die Beobachtung von AKESSON bemerkens­
wert, der bei 45 Vasoneurotikern nach langerem Stehen (SCHELLONGScher Ver­
such +) 21mal negatives T 2, llmal negatives T3 und absinkendes S-T-Stuck 
fand; hierfur wird eine Anozamie . des Herzens verantwortlich gemacht; die 
Erscheinungen schwanden - der Veranderung der statischen Verhaltnisse ent­
sprechend - im Bad, sobald das Wasser Herzhohe erreicht. 

Vagusdruckversuch. Aus dem Bestreben heraus, den EinfluB auBerer Reize 
in ihrer Wirkung auf das Herz zu beobachten, wird mancherorts der Vagus­
druckversuch angewandt. Der Reflex wirkt besonders bei Arteriosklerose und 
Hypertension hemmend, bei Mannern starker als bei Frauen, besonders in 
hoherem Alter. SIGLER macht neben lokalen Herzveranderungen innersekre­
torische Storungen und den jeweiligen Carotidenblutdruck fur den Ausfall der 
Reaktion verantwortlich. WENCKEBACH und KLEEMANN konnten bei wechsel­
seitig ausgefuhrter Vagusreizung durch Druck auf den Carotissinus wichtige 
Veranderungen der Schlagfolge beobachten und kamen zu dem SchluB, daB 
ausgesprochene Beeintrachtigung der Herzaktion mit Neigung zu atrioventri­
kularen Extrasystolen auf einen schlechten Zustand des Herzens schlieBen 
lasse. KISCH verfolgte das Ekg bei derartigen Herzgeschadigten und stellte oft 
weitgehende Veranderungen im Laufe des Druckversuches fest, insbesondere, 
wenn er in tiefer Inspirationsstellung durchgefiihrt wurde (Veranderung der 
T-Zacke, Uberleitungsstorungen, Dissoziation der Vorhofe und Herzkammern). 
Leider konnen jedoch all diese abnormen Reaktionen gelegentlich auch beim 
Gesunden vorkommen, so daB der Wert der Methodik dadurch stark herabsinkt. 

Vergleichende Tag- und Naehtmessungen. Auch durch Vergleich der Puls­
undBlutdruckwerte bei Tag- und Nachtmessung hat man versucht, Einblick 
in die Herzfunktion zu erlangen. Ganz allgemein pflegt nach den Untersuchungen 
von KLEWITZ (I, 5) beim schlafenden Organismus (Abhorchen durch Mikro­
phon im Nebenraum) eine Pulsverlangsamung und Blutdrucksenkung um 20% 
(bei Nachtschlaf, geringere Senkung bei Schlaf am Tage) einzutreten. Gelegent­
liche Extrasystolen Gesunder sowie Arrhythmien Kranker schwinden auch im 
Schlafe nicht. Nun verhalten sich aber kompensierte Vitien genau so wie Ge­
sunde, lediglich bei Schwerdekompensierten findet sich ein anderes Verhalten 
dergestalt, daB sogar ausgleichend ein Puls- und Blutdruckanstieg im Schlaf 
zu verzeichnen ist, der wohl auch Beziehungen zu der vermehrten nachtlichen 
Harnflut haben durfte. Das Verfahren hat im Rahmen unserer Fragestellung 
keine Bedeutung, da die erwahnten Zeichen nur bei schweren Krankheitsfallen 
in Erscheinung treten. 

Kompression der Beinschlagadern. KATzENSTEIN sucht durch Unterbrechung 
des arteriellen Kreislaufes Ruckschlusse auf die Qualitat des Motors zu ziehen. 
Er unterdriickt beide Femoralarterien fur 2,5 Min. am POUl'ARTSchen Band 
mit dem Finger und verfolgt dann Pulszahl und Blutdruck. Physiologischer­
weise ist ein leichter Anstieg des Pulses und ein Absinken des Blutdrucks 
zu verzeichnen; ein anderes Verhalten gilt als pathologisch. Starkes An­
steigen des Blutdrucks spricht fur Arteriosklerose oder Herzhypertrophie. Bei 
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kritischer Beurteilung wird von GEIGEL bemerkt, daB der Blutdruckanstieg rein 
reflektorisch bedingtsein miisse, sonst hatte die Kompression oberhalb der 
Nierenarterien zu erfolgen; auBerdem wird meist gleichzeitig die Femoralvene 
unterdruckt. Des weiteren werden angstliche Personen zu starker Tachykardie 
neigen. Das Verfahren kann nicht als zuverlassig angesehen werden. 

Zu den einfachen Untersuchungsmethoden rechnen schlieBlich noch jene, 
die mit einfachen Mitteln die FunktionsausfaIle einzelner Organsysteme er­
ken,nen lassen ul1d dadurch einen RuckschluB auf die gestOrte Herzfunktion 
erlauben. Diejenigen Organe, die bei schwerer Dekompensation deutliche Aus­
faIlserscheinungen bieten, wurden daher besonders kritisch untersucht, und 
zwar die Lungen, die Leber und die Nieren. 

Spirometrie. Bei der Besprechung der Lungenschaden scheiden von vom­
herein aIle Veranderungen aus, die als Folge schwerer Stauungen erkannt 
werden (Lungenodem, Stauungslunge, Transsudate). Aber auch bei kompen­
sierten Vitien bzw. Herzschaden, die an der Grenze der Dekompensation stehen, 
bilden sich aIlmahlich Lungenveranderungen aus, die Elastizitat des Lungen­
gewebes wird durch die chronische Stauung beeintrachtigt, das Alveolarepithel 
verdickt sich, die atmende Lungenflache wird eingeengt, die Permeabilitat des 
Gewebes verschlechtert sich (Pneumonose). Klinisch wirken sich diese Ver­
anderungen aus in herabgesetzten Werten bei spirometrischen Untersuchungen. 
ENGELHARD und BENDIXEN stellten nun fest, daB die Vitalkapazitat wohl bei 
Kranken mit ausgepragter Dekompensation herabgesetzt sei, ein brauchbarer 
MaBstab fur den Grad der Dekompensation bzw. ein differentialdiagnostisches 
Hilfsmittel zur Erkennung Herzkranker sei aber nicht in die Hand gegeben. 
Vergleichende Untersuchungen im Verlauf einer Herzbehandlung konnen eher 
wertvoIle Aufschlusse geben. Anders liegen die Verhaltnisse bei Arbeitsbelastung 
und kiinstlicher Kohlensauredyspnoe; hier zeigt sich rasch ein Absinken der 
Vitalkapazitat beimHerzkranken (wenigstens mehrere hundert Kubikzentimeter). 
Diese Untersuchungen konnen leicht mit einem Trockenspirometer durchgefiihrt 
werden. Auf dem gleichen Prinzip beruhen die Methoden, die sich lediglich mit der 
Zeitdauer befassen, wahrend welcher der Atem angehaIten zu werden vermag. 
STANGE gibt an, daB Herzkranke ohne vorherige Anstrengung hochstens 20 Sek. 
den Atem anhalten konnen, wahrend bei Gesunden diese Zeit wenigstens 30 Sek. 
betrage. GONCZY (1) und PALSKO wiesen nach, daBdiese Zeit nach leichter 
korperlicher Arbeit (Spaziergang) bei Herzkranken auf 12 Sek. und darunter 
sinke; normalerweise beobachtete er den Wert von 18-33 Sek. Nach Zuruck­
legen eines Weges von 50 m in 30 Sek. kann derGesunde den Atem 23 bis 
40 Sek. anhalten, bei Insuffizientensinkt diese Zeit auf 22 Sek. und darunter 
hinab. So wertvoll diese Untersuchungen auch sein mogen, um den jeweiligen 
Dekompensationsgrad eines Herzkranken im Laufe einer Behandlung objektiv 
festzulegen, so strittig ist ihre Bedeutung im Rahmen der vorliegenden Frage­
stellung, denn erst eine mehr oder minder ausgesprochene Dekompensation 
wird deutliche Ausfalle zeigen. Andererseits ist aber das Untersuchungsergebnis 
auch wiederum sehr yom guten Willen des Patientenabhangig, wir sahen schon 
vorher, daB der Psychopath und Arbeitsunwillige gem einen Lufthunger nach 
Belastung vorgibt. 

Stufenphotometrie. Des weiteren wurden Ausfalle der Leberfunktion bei Herz­
kranken beobachtet; hier kann vor dem Auftreten klinisch nachweisbarer Mengen 
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von Urobilin, Urobilinogen, Uroerythrin und Porphyrin im Urin bereits die Bili­
rubinmenge im Blutserum erh5ht sein (ditektund indirekt naeh HrJMANS VAN 

DEN BERGH). Als besondere Herzfunktionspriifung ist die Stufenphotometrie 
naeh HEILMEIER bemerkenswert. Der Urin Herzkranker mit Leberstauung ist 
infolge der Leberparenehymsehadigung stets farbstoffreieher als bei Gesunden, 
und zwar sind nur die physiologisehen Harnfarbstoffe vermehrt. HEILMEIER 
bezeiehnet als reduzierten Farbstoffwert einen bestimmten Farbton (mit Grtin-, 
Rot- und Blaufilter bestimmt), bezogen auf das spezifische Gewieht von 1020 
bei 15° C. Aussehlaggebend ist das Verhaltnis der Farbstoffkonzentration zur 
Konzentration der ungefarbten Urinbestandteile. Naehdem aIle Fehlerquellen 
(Leber- und Gallenblasenkrankheiten, abnormer BlutzerfaIl, Medikation harn­
farbender Stoffel ausgesehlossen worden sind, wird der Morgenurin als Ruhe­
wert mit dem Arbeitswert (z. B. 5mal 35,5 m Treppen hinauf- und hinabsteigen) 
vergliehen. Bei Herzgesunden findet sieh dannkeine Anderung des reduzierten 
Farbstoffwertes, wahrend bei Herzschwaehen diese geringe Arbeitsleistung zu 
vermehrter Lebersehadigung AnlaB gibt und dadureh erhohte Farbstoffaussehei­
dung bedingt. Der Farbwert kann ganz erheblieh ansteigen, eine quantitative 
Auswertung des Verfahrens ist moglieh. Aller dings sind die Befunde nur bei 
Vitien oder Herzsehaden ausgesproehen, die aueh das reeh.te Herz beeintrach­
tigen (also z. B. nieht bei Aorteninsuffizienz). Lediglich bei sehweren Nieren­
sehaden kann keine Auswertung erfolgen, da hier dann aueh die Harnfarbstoff­
ausseheidung darniederliegt. Diese Leberfunktionspriifung ist frei von nervosen 
Einfltissen, Neurotiker verhaIten sieh wie Herzgesunde. STURM (2) hat bei 
Naehuntersuehung die Ergebnisse bestatigt und darauf hingewiesen, daB ledig­
lieh die Leistungsfahigkeit des Herzens fUr das Ergebnis aussehIaggebend sei; 
ob es nun zur Herzdilatation oder -hypertrophie gekommen sei oder ob diese 
fehIe, beides sei fUr das Ergebnis der Leistungspriifung belanglos. 

KAUFFMANN scher Versuch. SehlieBlieh verdienen noeh die Funktionsstorungen 
der Nieren ein gewisses Interesse. Die sehweren Nierenerseheinungen bei Herz­
kranken sind bekannt. Aber aueh bei leiehteren Fallen fand QUINCRE eine 
Nykturie (Naehturinmenge mehr als 2/3 der Tagesutinmenge); ein gewisses MaE 
von Dekompensation ist allerdings Voraussetzung ftir das Auftreten dieses 
Zeiehens. Zur Feststellung geringer Odembereitsehaft erfreute sieh zeitweilig 
der KAuFFMANNsehe Versueh einer gewissen Beliebtheit. KAUFFMANN lieB in 
sttindliehem Abstand j e 150 eem Fliissigkeit trinken und beo baehtete nun die 
Ausseheidung bei einfaeher Bettruhe sowie spater bei erhohtem FuBende des 
Bettes. KAUFFMANN weist selbst darauf hin, daB bei starker Dekompensation 
dieses einfache Zeichen versage. MATTHES und CURSCHMANN spreehen der 
Methode abergerade bei inzipienten Fallen jede differentialdiagnostische Be­
deutung ab, da bei der Odemausschwemmung zentrale Ursachen eine haupt­
sachliche Rolle spielen und die Befunde beim gleichen Patient en stark wech­
seln konnen, eine Tatsache, auf die schon QUINCKE hinwies. Auch erscheint 
der Reiz von nur 150 cem Fhissigkeit fUr eine starkere Diurese niehtausreichend 
(NATANSON und SULZBACHER). Ferner wissen wir durch JORES und TIEMANN, 
daB als Symptom hypophysarer (Zwischenhirn?) StOrungen bei jugendliehen, 
vegetativ tibererregbaren Menschen eine Umkehr des physiologisch festveranker­
ten Ausscheidungsmechanismus erfolgen und verspatete naehtlieheMiktion be­
obachtet werden kann. CLAUSSEN weist darauf hin, daB letzten Endes die Leber 



90 GERHARD LEPEL: 

das humorale Zentrum des Wasserhaushalts sei; bei der Diurese Herzkranker 
handelt es sich somit urn eine Allgemeinreaktion, die durch Leberhormone 
bewirkt wird. Diese Leberreaktion kann aber durch die verschiedensten Reize 
ausge16st werden (groBerer WasserstoB, Trinksuggestion, Injektion von Elektro­
kollargol oder Salyrgan, schlieBlich medikamentOs durch Atropin oder mecha­
nisch durch GefiiBwandreizung). Die Aufgabe der Leber ist es, durch die Cho­
leinsauren die Wasserbindungsfahigkeit der Gewebe zu sichern, des weiteren 
aber den Wasser- und Ionengehalt des Korpers sowie das Saurebasengleich­
gewicht zu erhalten. Es zeigt sich somit, daB sehr viele extrakardiale Faktoren 
bei der Diurese eine erhebliche Rolle spielen; die Probleme sind noch sehr im 
FluB, der KAUFFMANNSche Versuch wird aber nach heutiger Auffassung physio­
logischen Gesichtspunkten allzu wenig gerecht. - Eine andersartige Nieren­
funktionspriifung hat GONCZY (2) veroffentlicht: er laBt Dekompensierte bzw. 
Leute, die zur Wasserzuriickhaltung neigen, einen Tag Bettruhe einhalten. Am 
nachsten Tag fUhren sie zweimal einen P/2stiindigen Spaziergang aus. Durch 
Wasserretention kann dann (vor dem Friihstiick und Abendessen wird ge­
wogen) eine Gewichtszunahme von 1 kg und mehr fe~tgestellt werden. Diese 
Probe setzt aber einen starkeren Dekompensationsgrad voraus. 

Colorimetrische Messung der Cyanose. PORGES und KAUDERS messen die 
Cyanose in Form einer Farbenskala (Oxyhamoglobinometer) und schlieBen dann 
auf das Sauerstoffdefizit. Der Fehler des Verfahrens beruht darin, daB die 
Hautpigmentation unberiicksichtigt bleibt und man nicht entscheiden kann, 
ob venoses oder arterielles Blut untersucht wird. Diese einfache Methode be­
sagt daher nicht mehr als der iibliche klinische Aspekt Herzkranker. 

2. Komplizierte Methoden. 
Nur wenige Methoden befassen sich unmittelbar mit den am Herzen seibst 

wahrend der· Herzrevolution sich abspielenden Geschehnissen; das sind die 
Kardiographie, die kardiopneumatische Methode, das Ekg und einige rontgeno­
logische Verfahren, insbesonders das Herzkymogramm. 

Kardiographie. Bei der Kardiographie nimmt man entweder mittels eines 
Hebelarmes, der iiber der Herzspitze befestigt wird (Kardiograph nach JAQUET, 
Sphygmograph nach DUDGEON bzw. JAQUET) oder mittels eines Triehters, der 
dureh ein Sehlauehsystem die Luftbewegungen iibertragt (MAREYSehe Kapsel, 
Mikrophonsthetoskop oder Phonoskop - jetzt sehr vervollkommnet als FRANK­
sche Herztonkapsel), die dureh den SpitzenstoB erzeugten Kurven auf. AIle 
aus alterer Zeit stammenden Kurven sind unsieher; die Art der angewandten 
Methode war ausschlaggebend fUr den Verlauf der gewonnenen Kurve, ins­
besondere wirkten sich die Eigenschwingungen der Sehreibhebel ungiinstig aus. 
Die weitere Entwieklung der Apparate ermoglichte dann aber eine genauere 
Registrierung der Schwingungen, insbesondere gelingt 'es heute auf optisehem 
Wege mit der FRANKS chen Herztonkapsel typisehe Kurven mit deutlicherem 
Hervortreten der HerztOne zu erzielen [sorgfaItige Untersuchungen jiingeren 
Datums von WEITZ (1, 2)]. 

Folgende Fehlerquellen [SAHLI (I), KREHL, WEITZ (1-3), WEISS und JOA­
CHIM] sind in der Art der Methode begriindet: 1. es schwingt nieht allein das 
Herz beim SpitzenstoB, sondern die gesamte Brustwand sowie das dazwischen-
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gelagerte Lungengewebe schwingen mit; je nach den Elastizitatsverhaltnissen 
des Brustkorbs, der Weite derZWischeIirippenraume und dem Luftgehalt der 
Lungen (z. B. Emphysem) andert sich die Kurve; 2. erhalt man sogar bei 
Untersuchungen an der gleichen Person stets wieder neue Variationen; ins­
besondere treten auch bei verschiedenen Personen niemals vollig entsprechende 
Teile der Herzoberflache in den Intercostalraum ein, die einzelnen Teile des 
Herzens liefern aber verschiedene Kardiogramme. Andererseits· wirkt sich der 
entscheidende Unterschied, obder rechte oder·linkeVentrikel die Spitze bildet, 
in der Kurve nur sehr unsicheraus; 3. sind tiefere:Einbllcke ill die Herzfunktion 
kaum moglich, so ergibt z. B. ein unmittelbar der Herzwand anliegendes Herz 
ein typisches Kardiogramm; dabei bleibt es gleichgiiltig, ob das Herz durch 
eine Pericarditis adhaesiva oder eine entsprechende Pleuritis herangezogen oder 
durch eine rechtsseitige Pleuritis verdrangt wird. Das gleiche Kardiogramm 
kann des weiteren durch ein vergroBertes Herz entstehen, aber auch durch ein 
normales Herz bei Trichterbrust. Uber die Druckverhaltnisse innerhalb des 
Herzens erfahrt man durch das Kardiogramm nichts, lediglich der Ablauf einer 
wurmformigen Kontraktion wird als Kurve dargestellt; hierbei beeinflussen 
die intraventrikularen Druckverhaltnisse, das Schlagvolumen und die Intensi­
tat der Zuckung den Kurvenverlauf, ohne daB sich die einzelnen Faktoren von­
einander trennen lieBen. Auch Hebel- und Drehbewegungen des arbeitenden 
Herzens treten nicht in Erscheinung. Mehrere Jahrzehnte lang haben die For­
scher vergebens versucht, eine Einigung in der Beurteilung und Auswertung 
der Kurven zu erzielen, insbesondere bereitete es erhebliche Schwierigkeiten, 
den Beginn der Austreibungszeit und den Moment der Kammerdiastole fest­
zulegen. Wenn auch diese Schwierigkeiten heute durch Heranziehung des 
Ekgs sowie gleichzeitige Aufnahme des Carotis- und Radialispulses (bei Be­
riicksichtigung der Zeitspanne, welche die Pulswelle von der Aortenkl8ippe 
bis zum periplieren Puls ,braucht) beseitigt sind, so ist doch'der Gewinnst 
der physiologischen Vorarbeiten fUr die klinische Medizin gering geblieben. 
Was nun die Diagnostik von Klappenfehlern betrifft, so werden oft feinere 
Gerausche iiberhaupt nicht registriert, oder sie werden durch die iibrigen 
Zacken der Kurve verdeckt. Bei der Mitralinsuffizienz kann man oft feinere 
Schwingungen zu Beginn der Austreibungszeit feststellen; akzidentelle Ge­
rausche verhalten sich aber, wenn sie iiberhaupt aufgezeichnet werden, ebenso. 
Die Mitralstenose zeigt entsprechende Schwingungen im aufsteigenden Ast der 
Anspannungswelle, sowie eine spitze Zacke mit anschlieBender, etwas breiterer 
Erhebung (dem betonten ersten Ton entsprechend). Auch die Aorteninsuffi­
zienz zeigt ziemlich deutliche Gerauschschwingungen im ersten Teil der Ent­
spannungszeit, die Klappenschwingung des zweiten Tones fehlt natiirlich, 
ebenso die physiologische Welle der Entspannungszeit (da der minimale Druck 
sehr gering). Die Kurve der Aortenstenose ist uncharakteristisch und schwer 
zu deuten. Extrasystolen bedingen hohere Ausschlage der Vorhofs- und Ein­
fiillungswelle, auch Uberleitungsstorungen treten deutlich hervor. Als beson­
ders charakteristisch gaIten stets die Kardiogramme perikardialer Verwach­
sungen, der klinisch feststellbaren systolischen Einziehung entsprechend. In 
schweren Fallen verlauft die gesamte systolische Kurve unterhalb der Abszisse. 
In anderen Fallen findet sich nur eine knotige Verdickung der Kurve an Stelle 
der Aortenoffnungszacke,auch fehlen die Schwingungen des zweiten Tones. 
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Doch konnen - wie EDENS nachwies - auch all diese Zeichen fehlen. Akzi­
dentelle Gerausche iiber der Pulmonalis treten im Kardiogramm nicht in Er­
scheinung. Auch der Verlauf der Herzrevolution istbei den -einzelnen Vitien 
ziemlich bemerkenswert: so ist die Anspannungszeit verlangert bei Aorten~ 
stenose, Mitralinsuffizienz und -stenose, auch bei Hypertension, wahrend sie 
bei akzidentellen Gerauschen normal bleibt. SchlieBlich beobachtet ma.n eine 
gleichartige Verlangerung manchmal bei Herzschwache; aber auch bei Herz~ 
neurose. Verkiirzt ist die Anspannungszeit hingegen bei Anstrengungen und 
Aorteninsuffizie~z. Die Austreibungszeit ist bei Klappenfehlern unverandert, 
wohl aber bei Arrhythmien verlangert. Bei Tachykardien ist die AnfUllungs­
zeit vermindert. 

Die Kardiographie erscheint in ihrer neueren Entwicklung als ein gutes 
klinisches Hilfsmittel, urn einen Einblick in die mechanische Arbeit des Herzens 
zu gewinnen. Friiher wurde die Methode iiberschatzt; trotz technischer Ver­
vollkommnung hangen ihr aber obige Mangel an, so daB stets noch weitere 
Untersuchungsmethoden herangezogen werden miissen (nach FRANK- und HESS 
Synchronaufnahmen an einer Arterie oder Vene). Die Methode ist somit heute 
zu einem diagnostischen Hilfsmittel geringerer Bedeutung herabgesunken. 
Wichtige Erfahrungen konnten bei der Anfertigung der Herztongerate ver­
wandt werden. Die modernen Elektrokardiographen haben ein derartiges Zu­
satzgerat, das die HerztOne entweder als Sonderkurve oder in Verbindung mit 
dem Ekg aufzeichnet. Auch Venen- oder Arterienpulskurven werden wertvoll 
durch Herztonaufnahmen erganzt. 

Kardiopneumatische Methode. Intrathorakal greift nun die zweite, die kardio­
pneumatische Methode an. Die besten Resultate [JANOWSKY, MmKOWSKY (1,2), 
RAUTENBERG, KLEWITZ (2-4), WEITZ und SCHALL] werden durch Einfiihrung 
einer gefensterten Magensonde erzielt, an der sieh eine empfindliehe Pelotte 
oder ein aufgeblasener BaIlon befindet. Die Registrierung der Luftschwingungen 
erfolgt wieder mittels MAREYScher Kapsel oder optiseh. Da bei stillstehender 
Atmung die Herzbewegungen zu Schwankungen des Luftvolumens innerhalb 
des Brustkorbs fUhren, so hoffte man - wenn es gelang, Sehluck-, Wiirg- und 
Atembewegungen vollig auszuschalten ~ einen Einbliek in die Herzaktion zu 
gewinnen. 2 em oberhalb der Kardia werden die Erschiitterungen des Spitzen­
stoBes beobachtet, 15-20 em oberhalb derselben nimmt man die Aorten­
pulsation wahr. Urn mogliehst die Pulsationen des naehstgelegenen linken 
Vorhofs aufzeiehnen zu konnen, miBt man 5-10 em oberhalb des Mageneingangs 
(36 em vom Zahnrand entfernt); hier liegt der linke Vorhof in Hohe des 7. bis 
9. Brustwirbels dem Sehlundrohr in einem Bereich von 6 em an. Weniger ein­
greifend fUr den Kranken ist die einfachere Methodik, die mittels Pelotte die 
Mundhohle versehlieBt und nun bei offener Glottis die intrathorakalen Luft­
sehwankul1gen beobachtet (Hamatothorakographion nach ,CERADINI, Kardio­
pneumographion naeh LANDOIS). Dabei wirkt sieh allerdings der Nasenraehen­
raum ungiinstig als toter Raum aus,' auch treten im RetropharynX' durch die 
pulsierenden GefaBe Volumschwankungen auf,welche die Genauigkeit der 
Messung erheblieh beeintrachtigen. Die zuerst, gesehilderte Versuehsanordnung 
ist recht eingreifend, insbesondere miissen aIle psychischen Momente sorgfaltig 
ausgeschaltet werden. Neben der gewissen Ungenauigkeit der zweiten Methode 
besteht aber hier die Sehwierigkeit, die Glottis fiir eine bestimmte Zeit offen-
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zuhalten. Die Kurven zeigen den steigen<ien Blutgehalt des Brustkorbs in der 
Anspannungszeit an (exspiratorische Bewegung), bei beginnender Entleerung 
der Arterien am Ende der Anspannungszeit kommt es durch schwindenden 
Blutgehalt zu einer inspiratorischen Bewegung, die sich wiihrend der ganzen 
Austreibungszeit verstarkt. In der Erschlaffungs- und Anfullungszeit wird 
wieder wie anfangs eine exspiratorische Bewegung beobachtet. Es leuchtet 
somit ein, daB fUr das Entstehen der Kurve mehr der Blutzustrom bzw. -abfluB 
im Brustkorb ausschlaggebend ist als die Herzkontraktion oder -erschlaffung. 
RAUTENBERG fiihrt auch aus, daB es unmoglichsei, einzelne Herzteile zu be­
obachten; trotz zentimeterweisen Abtastens der Speiserohre, wiirde man doch 
stets die Aktion samtlicher Herzteile registrieren. Bei Mitralfehlern sind deut­
liche Gerauschschwingungen feststellbar; auch bei akzidentellen Gerauschen 
wurden gelegentlich Schwingungen beobachtet. WEITZ und SCHALL schlossen 
dabei auf mangelhaften MitralklappenschluB bei- fehlerhafter Funktion der 
Papillarmuskeln. Lediglich akzidentelle, Gerausche iiber der' Pulmonalis er­
geben keinen Ausschlag in der Kurve. Die zeitlichen Veranderungen im Ab­
lauf der Herzrevolution bei den einzelnen Herzfehlern sind in gleicher Weise 
erkennbar wie im Kardiogramm. ROBINSON und DRAPER beobachteten eine 
Verlangerung der Anspannungszeit bei Herzschwache, aber auch bei nervosen 
Herzen. 

Die V orteile derMethode sind sehr umstritten, fur praktische diagnostische 
Zwecke erscheint sie ungeeignet. In neuerer Zeit hat sich' STAUDACHER be­
miiht, die Oesophagokardiographie zu einer oszillatorischen :Methode auszu­
bauen. Normalerweise und bei essentieller Hypertonie betrug 'der Vorhof­
mitteldruck 20-40 mm H 20. Nach Arbeit steigt er bei Hypertonikern auf 
40--65 mm H 20 an. Bei muskelinsuffizienten und stark dekompensierten Herzen 
konnte STAUDACHER den 2-3fachen Wert ablesen, aber gerade bei diesen Kranken 
diirfte wohl die Applikationsart denkbar ungeeignet sein. 

S<:> interessant in physiologischer Hinsicht das Verfahren ist, so wird es 
sich dOQh schlecht am Krankenbett anwenden lassen. Aber auch fUr ambulante 
Untersuchungen kommt es m. E. nicht in Frage, da es recht eingreitend ist, 
Wurg- und Schluckbewegungen st6~end einwirken und die gewonneneBlut­
stromkurve doch mehrdeutig bleibt. 

, Elektrokardiographie. Das nunmehr zu besprechende elektrokardiographische 
Verfahren hat sich einen fiihrenden Platz in der Herzdiagnostik erobert. Es 
beruht bekanntlich auf der Tatsache, daB als vitale '!uBerung eines arbeitenden 
Organs Potentialdifferenzen entstehen, und zwar wird die jeweils tatige Sub­
stanz elektronegativ, wahrend die ruhende sich positiv aufladt. Da bei der 
Herzkontraktion gleichsam eine Muskelwelle von der Basis zur Herzspitze ver­
lauft, so entstehen regelrechte elektrische Strome. Diese sehr schwachen Strome 
werden durch einen Platinfaden geleitet, der sich frei beweglich in einem stark 
magnetischen Feld befindet und nunmehr nach der AMPEREs chen Schwimmregel 
eine Ablenkung erfahrt; diese wirdmeist optisch aufgezeichnet. Den heutigen 
Anspriichen geniigt'ein Oszillograph mit Verstarkereinrichtung (z. B. Span­
nungselektrokardiograph nach Siemens-Reiniger-Veifa) bzw .ein Elektronen­
strahlspannungselektrokardiograph (Heller & Co.), der an Stelle von Strom­
starken die Spannungsschwankungen ,"-erzeichne~. . Dadurch, daB man die 
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elektrischen Strome verschieden ableitet (I. beide Arme, II. rechter Arm-linkes 
Bein, III. linker Arm-linkes Bein) , erhalt man ein sog. Ableitungsdreieck. 
Auf die Seiten dieses Dreiecks, in dessen Mitte sich das Herz befindet, wird 
die elektrische Achse des Herzens - eine gedachte Linie, die von der Basis zur 
Spitze verlauft und die resultierende GesamtgroBe sowie den Richtungsverlauf 
der bei dem Aktivierungsvorgang standig entstehenden und schwindenden 
Potentialdifferenzen darstellt - nach geometrischen Gesetzen projiziert. Je 
nach der Lage der elektrischen Achse inmitten des Dreiecks wird man somit 
in der einen oder anderen Ableitung groBere bzw. kleinere Ausschlage des Gal­
vanometers bzw. Voltmeters beobacbten. Bei normaler Herzlage gibt Ab­
leitung II meist die groBten Ausschlage, bei quergestelltem Herzen Ableitung I, 
bei steilgestelltem Tropfenherzen Ableitung III. Wenn auch diese von EINT­
HOVEN (1, 2) besonders befurwortete Form der Ableitung heute allgemein ublich 
ist, so hat es doch - insbesondere in den letzten Jahren - nicht an Angriffen 
gegen die Methode gefehlt. Abgesehen von Zweifeln an der geometrischen Ge­
setzmaBigkeit (KOCH-MoMM) - sofern das Herz nicht im Zentrum des Drei­
ecks liegt - ist sicher der Einwand berechtigt, daB bei Extremitatenableitung 
neben den Aktionsstromen des Herzens auch unbeabsichtigt Erregungsstrome 
der mehr oder minder angespannten GliedmaBenmuskulatur registriert werden. 
So entstand das sinngemaBe Bestreben, die Elektroden tunlichst in Herznahe 
zu befestigen. Die Zacken des Ekgs wurden dabei gleichzeitig kraftiger und 
besser deutbar. Uber die gunstigste Stelle der Brustkorbableitung (auch EINT­
HOVEN dachte bereits daran) besteht noch keine Einigung. SCHELLONG (1,2) 
z. B. halt neben der GliedmaBenableitung eine Ableitung vom Ansatz der rechten 
2. Rippe und vom 7. rechten Rippenknorpel meist fur ausreichend. In neueren 
Arbeiten treten DE CHATEL und TRENDELENBURG fur Aufgabe der Glied­
maaenableitung ein, an Stelle des jeweiligen Armes ist das Akromion zur 
Ableitung vorgesehen, an Stelle des Beines der untere seitliche Thoraxrand. 
Erganzend werden als IV. Ort der Ableitung die beiden unteren seitlichen 
Thoraxrander und als V. der untere rechte Thoraxrand zusammen mit der 
linken Achselhohle vorgesehen - entsprechend der Herzquerachse. Eine be­
stimmte Untersuchungstechnik zielt darauf hin, erst einmal das Herz mittels 
kreisfOrmig angeordneter Elektroden, die auf verschiedenen Brustkorbflachen 
befestigt werden, genau zu lokalisieren und dann nach Bestimmung der Herz­
achse (Stelle starkster T-Schwankung evtl. orthodiagraphisch) mit der Beob­
achtung des Ekgs zu beginnen. Die Abtastung der einzelnen Herzteile auf 
der Brustwand mit Elektroden zur Gewinnung von Ventrikel- und Partial-Ekg 
[GROEDEL (4), WILSON] wird in ihrer Bedeutung mancherorts uberschatzt; 
das Potential derartig herznaher Abgriffe wird praktisch fast nur von dem 
der Elektrode unmittelbar benachbarten Teile der Vorderwand des betreffenden 
Ventrikels bestimmt. Die komplizierten Formen der Ableitung durften im 
wesentlichen der Klinik vorbehalten bleiben. Wenn auch das gewonnene Ekg 
oft schoner ist als bei Extremitatenableitung, so sind die technischen Schwierig­
keiten so erheblich vermehrt, daB der Gewinnst wieder zunichte wird. Lediglich 
zur Erkennung von Herzinfarkten wird von den meisten Forschern die dorso­
ventrale Ableitung empfohlen. SCHENK lagert hierzu auf die rechte Seite und 
beobachtet Zwischenstuckveranderungen, das fehlende Q 4 gilt als pathogno­
monisch. 
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Die Untersuchungen iiber die zweckmaBigste Form der Elektroden (Tauch-, 
Binden- oder Nadelelektroden) smd noch nicht vollig abgeschlossen. Die Nadel­
elektrode wird subcutan befestigt und erlaubt nach STRAUB (2) und ACKERMANN 
allein eine lokalisierte Ableitung. Jedoch werden durch Polarisationskapazitat 
der Haut und Gewebe Veranderungen im Ekg bedingt (z. B. tiefe S-Zacke), 
die bei anderer Ableitungsform fehlen. Die iibliche Ableitungsform mit Binden­
elektrode geniigt bei gut angefeuchteter Haut fUr praktische Zwecke. SOHEL­
LONG (1) empfiehlt fiir Brustkorbableitungen Elektroden mit Metallplattchen 
von 2-5 qcm Flache, die, um die "Oberleitung zu verbessern, mittels eines 
Mehl-Salz-Wassergemenges auf der entfetteten Haut befestigt werden. Tauch­
elektroden (Arme und FiiBe werden in Glaswannen mit 20%iger Kochsalz­
losung getaucht, in der sich Tonzellen mit gesattigter Zinksulfatlosung befinden, 
die ihrerseits wiederum die amalgamisierten Zinkplatten enthalten) geben emp­
findliche Ausschlage, sind aber sonst auBerordentlich empfindlich und fiir Massen­
untersuchungen sicher nicht geeignet. 

Bei regelrechtem Ablauf des Aktivierungsvorganges entsteht eine Kurve, 
die durch die bestimmte Hohe und Anordnung der einzelnen Ausschlage sowie 
die regelrechten Abstande dieser Zacken sehr wohl charakterisiert ist. Die 
typische Verlaufsform der Kurve zeigt eine deutliche Vorhofzacke P, nach einer 
bestimmten "Oberleitungszeit den Kammerkomplex Q-R-S und schlieBlich die 
Nachschwankung T, evtl. mit folgender flacher U-Schwankung. Jeder Vorhof 
und jede Herzkammer bilden ein eigenes Ekg, die abgeleitete Kurve entsteht 
durch Superposition beider Kurven dergestalt, daB positive bzw. negative Aus­
schlage der entsprechenden Herzteile sich arithmetisch addieren. Nach Unter­
suchungen von DE J ONG entspricht der Augenblick der Aktivierung praktisch 
auch dem Zeitpunkt der einsetzenden Kontraktion, der zeitliche Unterschied 
betragt hochstens einige tausendstel Sekunden. Gewisse Variationen des Ekgs 
sind durchaus physiologisch. Anatomisches und funktionelles Intaktsein des 
Reizleitungssystems, ferner fehlerfreie nervose und arterielle Versorgung der 
Muskelgruppen sind Voraussetzung fiir den folgerichtigen Ablauf des Akti­
vierungsvorganges; sind diese Bedingungen nicht erfUllt, so kommt es wohl 
immer bei Reizleitungsstorungen, aber auch sonst meist bei schweren Schaden 
der contractilen Substanz zu bestimmten Veranderungen im Kurvenverlauf, 
die Schliisse iiber die Art der Storung erlauben. Einen besonderen Wert hat 
das Ekg durch die Analyse der Reizleitungs- und Rhythmusstorungen des 
Herzens erhalten, abweichende GroBe, Form und Dauer des Vorhof- bzw. 
Kammerkomplexes erlauben Einblick in pathologische Geschehnisse und Zu­
stande. Die P-Zacke ist meist beiderseits positiv, eine Spaltung von P spricht 
fiir eine Dissoziation der Vorhofe (Reizleitung, "Oberdehnung, Myokardschaden, 
aber evtl. auch bei Vasoneurosen) bei leichter Insuffizienz des linken Ven­
trikels. Die Q-Zacke ist nach HOFFMANN (1) und WEBER (1) auf eine riick­
laufige Bewegung des sich subendothelial im Septum unterhalb der Aorten­
klappe, ausbreitenden Aktionsstromes zuriickzufiihren und wird vom linken 
.Herzen gebildet. Nach FREuNDLICH sprechen starkere Veranderungen der 
Q-Zacke in Ableitung I oder II fiir erheblichen Myokardschaden, nach Koss­
MANN, SHEARER und TEXON sehr tiefes Q 3. Der aufsteigende Ast der R-Zacke 
entspricht der Aktivierung des rechten Ventrikels, die aus anatomischen 
Griinden etwas zeitiger erfolgt als dietenige des linken Ventrikels, die im 
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wesentlichen dtm aQstEiigendenScben,kel der R-S-Zacke bedingt. Aus dem "Ober­
wiegen der R- oder S-Zacke in den einzelnen Ableitungen kann auf ein mer­
wiegen der linken oder rechten Kammer geschlossen werden (Laevo- oder 
Dextrogramm). Dabei kann diesesmerwiegen sowohl durch eine Hyper­
trophie des betreffenden Ventrikels als auch durch eine Dysfunktion des an­
deren bedingt sein. Allerdings muB bei der Beurteilung die Herzlage beriick­
sichtigt werden (enI. rontgenologisch): so litBt sich bei GliedmaBenableitung 
mancher Linkstyp durch tiefe Einatmung in einen Rechtstyp verwandeln bzw. 
durch einen PreBakt (Valsalva) verstarken; ahnlich wirken pathologische Lage­
veranderungen (Ascites, Pleuraverwachsungen und abnorme Konfiguration der 
einzelnen Herzkammern). Eine ausgesprochene S-Zacke wurde von alteren For­
schern im Sinne einer Vasoneurose (Feminismus, Infantilismus, Sympaticotonie) 
gedeutet, ist aber nach neueren Untersuchungen (s. oben) oft durch Ableitungs­
fehler bedingt. Aufsplitterungenund Knotungen der Q-R-S-Zacke sprechen 
fiir Myokardschaden der Ventrikel, wahrend kleine Ausschlage nur pathognomo­
nisch sind,' sofern sie in allen drei Ableitungen auftreten. Insbesondere ist 
dem Verlauf der dem Kammerkomplex zugehorigen Nachschwankung T 
Wert beizumessen. Die Entstehung dieser T-Zacke war sehr umstritten: frUber 
hielt man sie fiir den Hohepunkt der Muskelkontraktion, wahrend HOFFMANN (1), 
BODEN, WEITZ (3),NEUKIRCH und GANTER zum Teil tierexperimentell nach­
wiesen,daB die T-Zacke mit dem Kontraktionsvorgang nichts zu tun hat, da 
ja auch bei gleichzeitiger Erregung samtlicher Muskelteile keine Potential­
differenzen entstehen konnen. Das schlieBt nicht aus, daB nach KNOLL, GI­
RONES und GOERKE zeitlich die T-Zacke mit dem Beginn der Kammerkontrak­
tion zusammenfallt. Sie entspricht dem von der Spitze zur Basis wieder zu­
riicklaufenden und allmahlich abklingenden Aktivierungsvorgang; tritt krank­
hafterweise die Erschlaffung des Herzens zuerst an der Herzspitze ein, so kommt 
es durch abnormes Abklingen des Aktivierungsvorganges zu einer negativen 
T-Zacke. Das Fehlen oder Negativwerden dieser Zacke (Absinken unter die 
isoelektrische Linie) in mindestens zwei Ableitungen berechtigt zur Annahme 
einer schweren Myokardschadigung, insbesondereauch, wenn der sonstige 
Kammerkomplex Q-R-S Veranderungen aufweist. Manche Forscher, z. B. 
HALLERMANN, halten bereits einen derartigen Befund ill einereinzigen Ab­
leitung fiir ausreichend zur Annahme eines Myokardschadens oder einer Dys­
funktion des Muskels, doch' ist eine Veranderung der T-Zacke in Ableitung III 
sicherbedeutungslos, sofern ein sonstiger Herzbefund fehlt,bei gleichzeitigem 
Rechtstyp des Herzens ist die Prognose ungiinstiger zu stelleIi. Zu beachten 
ist, daB auch durch Medikation (Digitalis, Adrenalin, Chinidin odeI' Insulin) 
die T-Zacke negativ werden kann. 

Ein neuer Weg der Analyse des Ekgs ist uns durch SCHELLONG (5) und seine 
Mitarbeiter gewiesen worden, und zwar in Form der Vektordiagraphie. Das 
Verfahren' beruhtdarauf, diePotentialdifferenzen zweier' Ableitungen (rechter 
Arm-linker Arm und linker Arm-linkes Bein); durch direkte .Registrierung 
mit der Kathodenstrahlrohre zu einer Figur zusammenzusetzen, die der vek­
toriellen Summe der in diesen beiden Ableitungenvorhandenen Potential­
differenzen entspricht. Es zeigt sich' namlich, daB die elektrische Achse des 
Herzens zur Zeit der einzelnen Zackenbildungengleichzeitig eine Drehung im 
Sinne des Uhrzeigers ausfiihrt~ Durch.Photographie bei stehendem Film 
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erhalt man daher eine winzige po, eine kleine T- und eine groBe Q-R-S-Schleife. 
Neben dem Vektordiagramm karin gIeichzeitig das ubliche Ekg abgenommen 
werden, es entsteht dann das Komponenten-Ekg. Wird nun bei Benutzung zweier 
BRAuNscher Rohren das Vektordiagramm in zwei verschiedenen Korperebenen 
(frontal und sagittal oder nur wenig gegeneinander verschoben) aufgenommen, 
so entsteht ein raumliches oder stereoskopisches Bild. Gerade die stereosko­
pische Betrachtungsweise halt SCHELLONG fUr sehr instruktiv. Das Vektor­
diagramm bringt keine zeitlichen, sondern raumliche Ablaufe zur Darstellung 
und erganzt das Ekg in anschaulicher Weise. Insbesondere ist es imstande, 
Lageveranderungen des Herzens von Hypertrophien zu scheiden, kleinere intra­
ventrikulare Leitungsstorungen (Sitz des Coronarinfarktes) aufzudecken und 
schlieBlich festzustellen, ob die Knotung oder Aufsplitterung von Q-R-S im 
vorliegenden Fall harmloser Natur (Anderung der Herzlage) ist oder einer 
Leistungsstorung entspricht. Die Vektordiagraphie ist somit eine wertvolle 
Erganzung der Elektrokardiographie. 

Die anfangliche Hoffnung, im Ekg ein genaues Spiegelbild der energetischen 
Vorgange bei der Herzkontraktion zu erhalten, hat sich nicht erfUllt, hat man 
doch sogar in der Agone noch regelrechten Kurvenablauf beobachtet. Zwar 
ist erwiesen, daB wohl die Formveranderung, insbesondere der T-Zacke, einen 
SchluB auf die Dysfunktion des Muskels erlaubt, umgekehrt ist aber ein nor­
males Ekg noch ,kein Beweis fiir vollig intakte Herzfunktion. Differential. 
diagnostik allein auf das Ekg aufzubauen, ist wohl unmoglich, wohl aber 
ist eine gewisse prognostische Bedeutung vorhanden, da bei vorliegenden 
Funktionsschaden ein regelrechtes Ekg eine gunstigere Beurteilung erlaubt. 
Diagnostische Klarung kann das Ekg in folgenden Fallen bringen: 1. bei Rhythmus­
storung und Frequenzanderungen des Herzens; 2. bei fraglichen Klappen­
fehlern (Nachweis von Rechts- oder Linksuberwiegen, VergroBerung der Vor­
hofzacke) ; 3. bei Lageveranderungen des Herzens (narbige Verziehungen, 
Situs inversus); 4. bei Myokard- (Intoxikation, Anamie, Insuffizienz) und 
Coronarschaden (Schenkelblock), auch wenn sonstige objektive Zeichen fehlen. 

Zwei Methoden haben nun bei diesen diagnostischen Schwierigkeiten weiter­
geholfen, das ist erstmalig das Belastungs-Ekg und zweitens das quantitative 
Ekg. Schon das Belastungs-Ekg vermag uns mehr zu sagen als das gewohnliche 
Ekg. Besonders wichtig ist der Vergleich des Ruhe-Ekg mit dem Arbeits-Ekg 
bzw. demjenigen nach AbschluB der Arbeit. Humorale Einflusse (Milchsaure­
uberschuB usw.) sind fUr diese Anderungen im Ekg verantwortlich zu machen. 
Hier haben insbesondere die Arbeiten von SCHLOMKA (1,2) bahnbrechend ge­
wirkt. Bei mittlerer Belastung spricht fiir gute funktionelle Anpassung (Typ A) 
eine primare Verkleinerung der R- und T-Zacke, wahrend entsprechende priniare 
VergroBerung und Extrasystolen fiir ein wenig trainiertes und rasch ermudbares 
Herz (Typ B) sprechen. Bei starker Belastung (z. B. auch Bergsteigen, Valsava) 
verhalt sich auch das gesunde Herz wie ein B-Typ, diese Verschiebung wird 
als eine Funktion der zunehmenden Belastung angesehen. Gleichzeitig tritt 
beim Gesunden nach starker Belastung eine Verkiirzung der Kammeranfangs­
schwankung um etwa 2/1000 Sek. ein, wahrend beim Kranken die Q-R-S-Zacke 
sich verbreitert. SCHWINGEL konnte durch spezielle Methodik (rasch ablaufender 
Film - 100-150 mm/Sek.) diese physiologische Verkiirzung der Kammer­
anfangsschwankung sichtbar machen; das 'Verfahren ist' aber nicht in allen 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 7 



98 GERHARD LEPEr,': 

Fallen zuverlassig. Durch~Systolenverkiirzung bis zu 30% vermeidet das gesunde 
tachykarde Herz die Gefahi-aerVorhofpfropfung. - Ruheextrasystolen schwin­
den oft bei der Arbeit. Auch nach hoher Belastung darf beim Herzgesunden 
die T-Zacke nicht deformiert, abgeflacht oder negativ werden. Das Ende der 
T-Zacke ist dabei ohne Bedeutung, ein Verschmelzen mit der P-Zacke deutet 
jedoch auf drohende Vorhofpfropfung hin. Andererseits bilden sich bei Dber­
anstrengung manchmal die Zeichen des Dextrogramms heraus, entsprechend 
dem Versagen des linken Herzens. Fiir Kranke mit Angina pectoris ist mit 
Riicksicht auf die Durchblutungsstorung insbesondere die Senkung des S-T­
Stiickes unter die isoelektrische Linie nach Arbeit charakteristisch, bei der 
Angina pectoris vasomotorica hingegen richtet sich das T-Stiick auf. Wichtig 
ist nach SCHI)NE der Quotient R : T; er solI sich bei mittlerer Anstrengung 
beim Herzgesunden verkleinern, in der Erholungsphase ansteigen. Fiir weniger 
guten Funktionszustand des Herzens spricht eine kleine T-Zacke, die sich nach 
kleiner Belastung bereits steil aufrichtet, bei sehr starker Belastung entsteht 
ein hohes und spitzes sog. "Erstickungs-T". In der Erholungsphase ist dann 
eine auffallend seichte Nachschwankung zu beobachten. Demzufolge ist bei 
funktionsuntiichtigen Herzen der Quotient R: T in Ruhe verhaItnismaBig 
groB, sinkt nach Belastung stark an Wert, um in der Erholungsphase wieder 
hoch zu werden. Ein Gesunder zeigt ein entsprechendes Verhalten erst nach 
sehr starken Anstrengungen (300-350 Kniebeugen). 

Nur kurz gestreift werden konnen im Rahmen vorliegender Arbeit die Er­
gebnisse der elektrokardiographischen Untersuchungen bei Erniedrigung des 
atmospharischen Drucks. Durch die Entwicklung der Luftwaffe ist dieser 
Fragenkomplex allerdingf'/ mehr in den Brennpunkt allgemeinen· Interesses 
geriickt worden. Kranke mit Myokardschaden vertragen oft geringe Hohen 
schlecht, ebenso ist die Kompensationsfahigkeit der Vagotoniker zu priifen. 
BORGARD konnte in der Unterdruckkammer 3 Stadien tierexperimentell fest­
stellen: 1. Frequenzsteigerung mit verkiirzter Dberleitungszeit und abgeflachtem 
T durch Abnahme des Vagotonus. 2. Frequenzabnahme mit verlangerter Dber­
leitungszeit durch anoxamische Reizung des Vaguszentrums mit verkleinerter 
P-Zacke. 3. Dberleitungsstorungen, totaler Block mit schwindendem P, coronar­
konfiguriertem Zwischenstiick und hohem Erstickungs-T. Bei Riickkehr zu 
hoherem Druck kann trotzdem pathologischerweise noch fiir eine gewisse Zeit 
die Reihenfolge der Phasen 1-3 weiter durchlaufen werden. Personen, die in 
der Unterdruckkammer zu diesen abnormen Reaktionen neigen, sind als Hoch­
leistungsflieger ungeeignet. Ganz allgemein sagt uns aber diese Modifikation 
auch nicht mehr als das iibliche Belastungs-Ekg. Beim Herzkranken treten 
aIle Erscheinungen, die normalerweise zu erwarten sind, nur verstarkt und 
friihzeitiger auf. 

SCHLOMKA (2) und REINDELL haben kiirzlich iiber das Verhalten der Herz­
stromkurve beim Dbergang vom Liegen zum Stehen berichtet. Die veranderte 
Einwirkung der Schwerkraft bedingt eine Umstellung der Blutverteilung, 
dadurch eine Veranderung der Blutzufuhr zum Herzen und einen Erregungs­
zustand der PreBreceptoren. Bei schlechter Kompensation verkleinert sich T 
auffallig, spaltet sich auf, wird negativ oder coronarkonfiguriert; durch maximale 
Verkiirzung der Diastole kann es zur V orho~pfropfung. ,kommen. Die deut­
lichsten Veranderungen sollen nach 8-15 Sek. auftreten und dann im Laufe 
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von Minuten meist vollig aplW~ge~._ SO;J:JLO:MKA bezeichnet dieses "Aufsteh­
Ekg" als sehr geeignet zur Fliegertauglichkeitspriifung. 

Einen zweiten Weg zur Beurteilung der Leistungsfahigkeit des Herzens 
auf Grund eines Ekgs schlagt GROSS (1,2) ein. Er wertet bei entsprechender 
Eichung das Stromstarken-Ekg quantitativ aus. Voraussetzung sind einige 
technische Umanderungen, so sichert der Kompensator ein gleichmaBiges 
elektrisches Feld im Gegensatz zum ublichen Kondensator, der durch Selbst­
aufladung die Kurven entstellt. Der Herzstrom wird mittels unpolarisierbarer 
Wannenelektroden abgenommen. Die Zahl der Storungsmoglichkeiten ist groB, 
ein rasches Arbeiten ist sehr erschwert; so konnten bei Nachuntersuchungen 
nicht mehr als 3 Ekg in 2 Stunden angefertigt werden. Das Strom-Ekg wird 
sauberer gezeichnet (S-Zacke tritt besser hervor u. a.), als Nachteil gilt der 
Leistungsverlust durch Stromentzug und Saitentragheit (BAUKE). Die Eichung 
erfolgt dadurch, daB 1 Millivolt 1 cm Saitenausschlag gleichgesetzt wird. 
Normalerweise entspricht dann die R-Zacke einer Lange von 6-24 mm, 
die T-Zacke einer solchen von 1,5-9 mm. Die physiologische Breite ist also 
erheblich, Storungen andererseits bei entsprechender Eichung unschwer zu 
erklaren. Fur praktische Zwecke ist das Verfahren einstweilen noch zu um­
standlich; das Belastungs-Ekg diirfte einfacher und erfolgversprechender sein. 

Rontgenuntersuehungen (Kymographie). Die nunmehr zu besprechende 
Methode der Herzfunktionspriifung wurde erst in den letzten Jahren erheblich 
weiterentwickelt, hat aber jetzt allgemeine Anerkennung gefunden. Seit langem 
hatte man sich daran gewohnt, die klinische Untersuchung durch die Brustkorb­
durchleuchtung und Herzfernaufnahme zu erganzen; an Hand deutlicher Form­
veranderungen der Herzfigur, insbesondere auch in dem schragen und im fron­
talen Durchmesser, konnte man auf krankhafte VeranderungEm des Organs 
schlieBen. ASSMANN wies darauf hin, daB der normale Hilusschatten von 13 mm 
Breite pathologisch durch Stauung (Erweiterung der Pulmonalarterie) 15-23 mm 
messen konne. Neu war nun die sorgfaltige Analyse der Bewegungsvorgange, 
und zwar nicht mehr nur nach Beobachtung fluchtiger Bewegungen auf dem 
lichtschwachen Leuchtschirm, sondern vielmehr deren Darstellung auf dem 
Rontgenfilm. Der Rontgenkymographie geht die Rontgenkinematographie 
voraus, die sich bemuhte, in der Zeiteinheit moglichst zahlreiche Bilderserien 
zu liefern (24 Aufnahmen in 4-6 Sek.); bei gleichzeitiger Abnahme des Ekgs 
gelang die Analyse unschwer. Trotz technischer Vervollkommnung dieses Ver­
fahrens durch GROEDEL (2) bleibt es unokonomisch. Auch bereitet es gewisse 
Schwierigkeiten, die Volumschwankungen und Gestaltsveranderungen an den 
aufeinanderfolgenden Bildern der Serie genauestens zu beobachten. Die Rontgen~ 
kymographie stellt hingegen all diese Veranderungen auf einem Rontgenfilm 
dar. GOTT und ROSENTHAL bedienten sich einer Bleiplatte mit einem 3 mm 
breiten Schlitz. Wurde diese Platte nun in senkrechter, waagerechter oder 
schrager Richtung in 1 m Abstand von der Rontgenrohre vor bzw. hinter der 
Herzsilhouette innerhalb bestimmter Zeit vorbeibewegt, so gab der Rontgenfilm 
die wahrend dieser Zeit ausgefiihrten Herzbewegungen wieder. SCHERF und 
ZDANSKY entwickelten die Methode weiter unter Benutzung gleichfalls nur 
eines, allerdings schmaleren Schlitzes; sie halbierten aber diesen Schlitzund 
brachten die beiden Teile in verschiedener Hohe auf der Bleiplatte an. So wurde 
es moglich, verschiedene Herzteile im gleichen Zeitabschnitt zu beobachten. 

7* 
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CrGNOLINI verteilt-schlieBlich erne bestimmte Anzahl von Schlitzen iiber den 
Bleischirm und spannte eine Anzahl schmaler Filme iiber diese Schlitze. All 
diese Methoden erlauben bei raschem Vorbeiziehen einen besonders guten Ein­
blick in jede einzelne Herzveranderung. Das von STUMPF (1-3) angegebene 
Raster, das bei einem Schlitzabstand von 24 mm viele Schlitze von 1 mm (evtl. 
1/2 mm breit bei 12 mm Schlitzabstand) Breite. aufweist, gibt bei langsamem 
Voriiberziehen (1 mm Rasterweg = 0,1 Sek.) auf dem Film allerdings nicht 
ganz die Feinheiten wieder wie der rasch bewegte Schlitz. Der Vorteil beruht 
aber in der Moglichkeit gleichzeitiger Beobachtung verschiedener Herzteile 
(peristaltische Bewegung) sowie in einer guten Wiedergabe der gesamten Herz­
figur. Wahrend der Ablaufzeit (2,4 Sek.) werden etwa 2 Herzrevolutionen 
registriert. Je nachdem man nun einen Film sich iiber das feststehende Raster 
bewegen laBt oder andererseits das Raster beweglich gestaltet bei ruhendem 
Film, erhaIt man zweierlei Bilder. 1m ersten Fall (Stufenkymogramm) ist eine 
gute Beurteilung der Einzelbewegungen moglich, im zweiten Fall (Flachen­
kymogramm) bekommt man eine Ubersichtsaufnahme, die sieh von einer Herz­
fernaufnahme nur dadurch unterscheidet, daB der gesamte Herzrand wellen­
formig bewegt erscheint. Die Ausfiihrung beider Methoden ist nach STUMPF (3) 
erwiinscht, fiir praktische Zwecke geniigt allerdings meist die Untersuchung mit 
laufendem Raster. Die Beurteilung des Herzrandes, der je nach der Starke 
der Kontraktion entweder spitze oder stumpfe, gegebenenfalls bei starkem 
Unterschied zwischen Systole und Diastole auch abgeschragte (hakenformige) 
Zacken von wechselnder Hohe aufweist, erlaubt einenEinblick in die Funktion 
des jeweils beobachteten Herzabschnittes. Da jedoch nicht nur die Randteile 
zur Beurteilung wichtig sind, sondern auch die wechselnde Dichte aller dem 
Herzrand benachbarten Bezirke, so wurde von STUMPF (1) die Densographie 
entwiekelt.Der Densograph konzentriert mittels Linsen das Strahlenbiindel 
einer Lichtquelle; dieses Strahlenbiindel passiert nun den Film und trifft auf 
eine lichtelektrische Selenzelle. Je nach der Abblendung, die das Lichtbiindel 
durch den mehr oder minder gesehwarzten Film erfahren hat, wird aueh der 
erzeugte elektrische Strom schwanken. Fahrt man also mit dem Gerat den 
Herzrand auf dem Film ab, so gelingt es unschwer, Punkte gleicher Dichte 
miteinander zu verbinden und ein sog. Isogramm herzustellen. Die Densogramm­
kurven sollen nicht das Kymogramm widerspiegeln, wohl aber dasselbe in 
zeitlicher Hinsieht erganzen. Dilatationen der Ventrikel konnen so zeitig er­
kannt werden. Auch eine Verbindung der· Kymographie mit einem Ekg ist 
zweckmaBig (BREDNOW und SCHAARE). Fiir praktische Zweeke ist die Denso­
graphie zu kompliziert. 

Die kymographisohe Kurve und Exkursionsbreite der Ventrikelbogen ent­
spricht den Kammervolumsehwankungen, wobei meist deutlioh die starkere 
Bewegung des linken Ventrikels in Erscheinung tritt (evtl. Beobaehtung in 
versohiedenen Durehmessern). Die Vorhofsbewegungen sind dureh Doppel­
zaoken charakterisiert ; diese entstehen dureh fortgeleitete Ventrikelsehwingungen, 
Eigenbewegungen und wohl aueh Sohwingungen des Atrioventrikularseptums. 
STUMPF (3) wies naeh, daB am reehten Herzrand sowohl Vorhof als auoh Ven­
trikel randbildend sind. Nur im FaIle der Hypertrophie des rechten Herzens 
ist naeh STUMPF und WILKE der rechte Vorhof allein bis zum Zwerchfell rand­
bildend, wahrend bei Linkshypertrophie- -cler reehte Ventrikel teilweise rand-
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bildend bleibt. Die Analyse der einzelnen. Zacken erlaubt es insbesondere, 
Stauungen in einzelnen Herzabschnitten nachzuweisen; diese Zacken sind 
plumper und trapezformig und bilden bei unvollkommener Systole (Myodegene­
ratio) ein mediales, bei unvollkommener Diastole (Morbus Basedow) ein ent­
sprechendes laterales Plateau. Bei starker Dekompensation konnen auch pul­
satorische Schwankungen in den LungengefaBen mit Schleuderbewegungen der 
Vena cava sup. (positiver Venenpuls!) und -nur schwacher Aortenpulsation 
beobachtet werden. Stenosenbildungen sind gleichfalls an den riickwartigen 
Stauungen gut erkennbar, so z. B. eine atrioventrikulare Stenose am verspateten 
Abfall des kammerdiastolischen Kymogramms. Das kymographische Bild 
erlaubt ohne weiteres die Entscheidung schwieriger Differentialdiagnosen 
(Bronchialcarcinom, HilusdriisenvergroBerung, Aneurysma) und weist miihelos 
eine Herzbeutelobliteration oder einen Herzinfarkt (Ausfall der Herzbewegung 
an dem betreffenden Abschnitt) nacho Auch Rhythmusstorungen, Extrasystolen, 
Blockerscheinungen mit Vorhofflimmern treten gut hervor, wenngleich sie 
durch das Ekg meist besser analysiert werden. 

Die Kymographie erlaubt eine sorgfaltige Analyst) der Stromungsverhaltnisse 
des Herzens, die Volumschwankungen werden erfaBt und in Zahlenwerten aus­
gedriickt. STUMPF (3) hat auch gehofft, in funktioneller Hinsicht Fingerzeige 
geben zu konnen, und zwar nannte er Typ I ein Kymogramm; bei dem die 
Amplituden kranio-caudalwarts an Starke zunehmen, entsprechend der star­
keren systolischen Retraktion der Herzspitze gegen die Mitte des Herzens. Beim 
funktionell anscheinend unterwertigen Typ II zeigt die Gegend der Herzspitze 
nur geringe seitliche Bewegung (Klappenfehler, Myokardschaden, geringe 
Leistungsfahigkeit). Diese Untersuchungen haben jedoch sich nicht bestatigen 
lassen, vielmehr sehen wir gerade beim SportIer unter Belastung sich emen 
B-Typ in A umwandeln. 

KUDISCH teilt nach der Form der Zackenbildung ein in einen kraftigen, 
erregten, schlaffen und kleinen Typ, jedoch ist der praktische Wert dieser 'Ein­
teilung umstritten. 

Die komplizierten Vorgange am Herzen wahrend der Atmung konnen auch 
kymographisch schwer erklart werden, empfohlen wird daher eine Aufnahme 
in Zwerchfellmittelstellung. Auch bei der Kymographie erwies sich das Studium 
nach Belastung als diagnostisch wertvoll. 

So lieBen KABLSTORF und UDE sportgewohnte, aber sonst untrainierte 
Studenten am Fahrradergometer arbeiten und beobachteten eine anfangliche 
Herzverkleinerung (rontgenologisch) nach korperlicher Arbeit bei erhohtem, 
spater verkleinertem Schlagvolum. EIMER bestatigte diese Untersuchungen bei 
Soldaten, die an einem Gepackmarsch teilnahmen. Bei Personen, die zur De­
kompensation neigen, bleibt diese physiologische Verkleinerung aus. Dilatation 
nach starkerer Anstrengung deutet auf Insuffizienz - hin;Entsprechend be­
obachtete GOTTHARDT Gesunde wahrend der Arbeitkymographisch und stellte 
eine verstarkte Systole und Diastole fest, somit eine verbreiterte Schlagamplitude 
und Akzentuierung der Schlagform. FETZER verfolgte die Veranderungen beim 
MULLERschen Versuch (Atemstillstand bei tiefer Inspiration nach vorheriger 
starker Exspiration) und diagnostizierte dabei eine RechtsvergroBerung des 
Herzens und Riickstauung in die obere.Hohlvene.; er fand das Verfahren 



102 GERHARD LEPEL: 

besonders geeignet ZUlli Erkennenvon AbfluBhindernissen des rechten Herzem:!. 
Beim VALsALvASchen Versuch tritt nur bei Herzgesunden eine starke Ver­
kleinerung des gesamten Herzens ein. 

Die rontgenkymographischen Untersuchungen be£inden sich noch im FluB, 
schon jetzt muB aber der Wert ihrer Ergebnisse zur Klarung herzphysiolo­
gischer Vorgange und zur funktionellen Beurteilung als erheblich angesehen 
werden. 

Des weiteren sind nunmehr diejenigen Untersuchungsmethoden zu be­
sprechen, die sich nicht mehr mit der Funktion des Herzens allein befassen, 
sondern durch Funktionspriifung des gesamten Kreishlufes bzw. durch Be­
obachtung der Funktion einzelner Organe unter bestimmten Versuchsbedingungen 
Riickschliisse auf die Leistungsfahigkeit des Herzens ermoglichen sollen. 

Unter den am Kreislauf angreifenden Methoden nehmen diejenigen, welche 
die Veranderungen an den Arterien registrieren, eine Hauptrolle ein. Diese 
Verfahren sind groBtenteils bekannt und werden daher in technischer Beziehung 
moglichst kurz besprochen. 

Sphygmographie. Mit der sphygmographischen Methode erhalt man eine 
graphische Wiedergabe der durch die Pulswelle an einem peripheren GefaB 
bewirkten Anderungen (Mischung von Volum- und Druckpuls). Nachdem man 
gelernt hat - auch hier nach Vorgang von O. FRANK - die Tragheit des 
registrierenden Hebelsystems zum Teil optisch auszuschalten, sind die neueren 
Modelle (Sphygmochronograph, Polygraph nach JAQUET, Modell nach FRANK­
PETTER) wohl imstande, einwandfrei diese Vorgange aufzuzeichnen. Konstant 
bleibt allerdings der sog. Riickwirkungsfehler (physikalische und nervose Riick­
wirkung durch den Druck des Instrumentes). Von diesem Fehler bleibt nur die 
Methode nach CZERMAK und BERNSTEIN frei: ein auf die Haut geklebtes 
Spiegelchen zeigt die Hautbewegungen an, die photographisch registriert werden. 
Da aber die pulsatorischen Schwankungen das GefiiB sowohl in der Breite ~ls 
auch Lange verandern, ist die gewonnene Kurve unrichtig. - Hauptsachlich 
interessiert nun die Frage, ob mit der Sphymographie nur rein lokale Vorgange 
aufgezeichnet werden oder ob Riickschliisse auf die Herzfunktion moglich sind. 
Durch ortliche Einfliisse (Warme, Kalte, Stauung) konnen die Kurven bis zu 
einem gewissen Grad geandert werden, vor allem hat sich aber durch sorgfaltige 
Analyse der Pulskurven gezeigt, daB neben der miihelos erkennbaren systolischen 
Erhebung und diastolischen Senkung die iibrigen Sekundarelevationen durch 
Reflexion der Pulswelle an der Peripherie (wahrscheinlich nicht an den Gabe­
lungen der Arterien, sondern am Ubergang von den Arteriolen zu den Capillaren) 
und Schwankungen des Vasomotorentonus (TRAmmsche und MAYERSche 
Wellen) bedingt sind. Es hat sich wohl erwiesen, daB bei der Sphygmographie 
nicht nur rein ortliche Vorgange (z. B. an der Art. radialis) aufgezeichnet werden, 
trotzdem ist hochstens ein RiickschluB auf den Kreislauf im allgemeinen erlaubt, 
nicht hingegen auf die Herzfunktion. Zur Vermeidung von Interferenzerschei­
nungen empfiehlt EDENS moglichst zentrale Messung (Art. subclavia). Spe­
zifische Sphygmogramme fiir einzelne Krankheitszustande gibt es nicht, auch 
wenn man ganz schon eine respiratorische Arrhythmie ablesen und Extra­
systolen an einer Bigeminie des Pulses erkennen kann. So kommt ein Pulsus 
celer et altus bei Aorteninsuffizienz,im Fieber und bei Morbus Basedow vor, 
ein Pulsus tardus bei Aortenstenose und ahnlich bei schwerer Arteriosklerose. 
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Die Mitralstenose ist durch viele sekundare Elevationen gekennzeichnet, aber 
auch bei Nephritis sind diese zu finden. Kompensierte Klappenfehler treten 
kaum in Erscheinung, da durch GefaBregulation die Auswirkungen sich an der 
Peripherie ka'um mehr nachweisen lassen. Aber auch die Hoffnung, durch ein 
individuelles Sphygmogrammden Erfolg therapeutischen Handelns bei einem 
Patienten verfolgen zu konnen, ist gering, da beim jeweils erneuten Anlegen 
des Sphygmographen durch Aufsetzen an etwas veranderter Stelle ein neues 
Sphygmogramm zu entstehen pflegt. Diese offensichtlichen Mangel haben dazu 
gefiihrt, sich nicht mehr mit der alleinigen Wiedergabe einer einzelnen PuIs­
kurve zu begnligen, sondern gleichzeitig den Venen-, Carotis- und Radialispuls 
sowie evtl. HerzstoB mit einem Sphygmokardlographen oder Polygraphen .zu 
registrieren. Ein wesentlicher Verdienst der Methode ist die Klarung der ver­
schiedenen Arrhythmieformen, hier hat auch das Ekg nicht mehr viel Neues 
bringen konnen. 

Pulswellengesehwindigkeit. Zu den sphygmographischen Methoden gehoren 
schlieBlich noch die Untersuchungen von SWANN und JANVRIN. Sie fanden bei 
Herzinsuffizienz eine Verlangerung der Zeit (besonders beim Stehen) zwischen 
der Systole und dem Auftreten der pulsatorischen Welle an der Arteria sub­
clavia. Bei Bluthochdruck und Arteriosklerose waren hingegen die Zeiten 
verkiirzt. 

Sphygmomanometrie. Eine weitere Methode, an die urspriinglich groBe 
Hoffnungen gekniipft waren, ist die Sphygmomano- bzw. -tonometrie. AuBer 
rein physiologischem Interesse an der Hohe des Blutdrucks hoffte man aus der 
Blutdruckamplitude oder dem sog. Blutdruckquotienten, d. h. dem Quotienten 
aus der Blutdruckamplitude und dem systolischen Maximaldruck (bzw. diastoli­
schen Wert + 1/2 Amplitudenwert) Riickschliisse auf die Leistungsfahigkeit des 
Herzens ziehenzu konnen. Abgesehen von klinischer Erfahrung .sprachen schon 
rein physikalische Uberlegungen ,dagegen, .daB es moglich sei, allein an Hand 
peripherer Druckmessungen die Leistungsfahigkeit des Motors zu beurteilen. 
So ist der systolische Druck nicht allein yom Schlagvolumen abhangig, sondern 
auch von der wechselnden Wandspannung der Arterie und der Blutviscositat, 
die Blutdruckamplitude andererseits zeigt nur den Druckablauf im arteriellen 
System an. Die Methodik der Messung ist - insbesondere auch in den letzten 
Jahren - hart umstritten gewesen. Die blutige manometrische Messung [WOLF 
(1) und BONSDORF] ist abgesehen von der gewissen Schwierigkeit der Durch­
fiihrung auch dadurch ungenau, daB sich an der Stelle der eingefiihrten Kaniile 
Reflexionswellen bilden, die einen kiinstlich erzeugten. Stauiiberdruck [MERKE, 
MULLER, STURM (1)] bedingen. Die blutige Methode vermeidet allerdings den 
Fehler, der durch Defortnierung der Weichteile und die Wandstarre des GefaBes 
(im Durchschnitt 19 mm Hg) entsteht, ebenso den Nachteil des Pulssperr­
druckes (zum vollstandigen Unterdriicken der Arterie ist ein weiterer, erheb­
licher Deformierungsdruck erforderlich). Die unblutigen Methoden sind sehr 
umstritten; dieser Streit beginnt damit, db zur Abnahme der pulsatorischen 
Schwankungen die Manschette [RIVA Rocer, FLESCH (1), STAEHELIN, MULLER, 
V. RECKLINGHAUSEN] oder die Pelotte [SAHLI (1)] geeigneter sei. Der Nachteil 
der Manschette beruhe auf dem Deformierungsfehler des unter der Manschette 
hervorquellenden Gummischlauches (Randzonen) bei zunehmendem Druck. 
Die Pelotte solI andererseits durch die Sta1'l'heit des mit einem Gurt befestigten 
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Systems dieder .ArteriebenachbartenWeichteile so weitgehend komprimieren, 
daB diese ihrerseits wieder auf die Arterie driicken. Hierdurch kommt es nach 
Ansicht der Autoren zu einem sehr friihzeitigen Kollaps des GefaBes; auch konne 
die Arterie bei dem einseitig wirkenden Druck miihelos in die Weichteile des 
Unterarmes entweichen. Die sich ergebenden MeBdifferenzen werden auf der­
artige Mangel zuriickgefiihrt. Auch die Breite der Manschette ist von Bedeutung, 
da eine zu breite nach SAHLI bei der konischen Form des Armes den Fehler 
erhohen soll. Die meisten unblutigen Verfahren messen gestauten systolischen 
Druck; er ist um die Rohe des Stauungsiiberdruckes (Reflexion und Super­
position der Pulswelle und Anprall des stromenden Blutes an der absperrenden 
Manschette oder Pelotte) groBer als der wahre, d. h. ungestaute systolische 
Druck. Vergleichende Untersuchungen (STRAUB, WOLF, MESZAROS, ALISAT) 
haben im iibrigen ergeben, daB die Werte bei den Manschettenmethoden [nach 
RIVA Rocm Messung des tastbaren systolischen Druckes an der Radialis, nach 
KOROTKOFF auskultatorische Feststellung des systolischen und diastolischen 
Druckes, nach EHRET palpatorische Feststellung des systolischen und diasto­
lischen Druckes, tonoszillographische bzw. grypotonographische Messungen nach 
PACHON, PLEscH (1) und v. RECKLINGHAUSEN] untereinander sehr naheliegen. Die 
auskultatorischen Phanomene sind noch sehr umstritten, das erste Auftreten 
des Pulses ist andererseits wegen der Grobheit unserer Tastempfindung nicht 
sicher wahrnehmbar. So hat sich heute die tonoszillographische Methode ala 
empfindlichste herausgestellt. Sie verfolgt die pulsatorischen Schwankungen 
des den Blutdruck registrierenden Manometers bei wechselnder Kompression 
der Arterie. Es entsteht bei graphischer Darstellung eine sog. Treppenkurve. 
Die unteren und oberen kleinen Schwankungen dieser Kurve entsprechen dem 
Minimal- bzw. Maximaldruck, die groBen mittleren Schwankungen werden durch 
die frei flottierende Arterie bei entspannter GefaBwand erzeugt. Die Form der 
kleinen unteren Ausschlage entspricht dem Pul:sbild des Sphygmogramms. Die 
Beobachtung dieser Pulsbilder ist sehr wichtig {Formoscillographie)zur genauen 
Festlegung der einzelnen Druckwerte. So liegt der diastolische Druck zwischen 
dem Druck des untersten Pulsbildes mit spitzer Kerbe und dem des obersten 
kleinen Pulsbildes mit stumpfer Kerbe. Der gestaute systolische wird unter 
den oberen kleinen Pulsbilc;lern zwischen dem untersten Pulsbild mit niedrigem 
und dem obersten mit hohem systolischen Abfall festgelegt. Der ungestaute 
systolische Druck kann hingegen zwischen dem obersten Pulsbild mit ansteigen­
der erster Gipfellinie und dem untersten Pulsbild mit abfallender Gipfellinie 
abgelesen werden. Ohne auf weitere Einzelheiten einzugehen, wird nochmala 
festgestellt, daB oscillatorisch der Innendruck der Arterie, bei den iibrigen 
unblutigen Methoden der Blutsperrdruck (PulsverschluBiiberdruck) gemessen 
wird. Fiir praktische Zwecke reichen jedoch die iiblichen Methoden aus [WEISS (1), 
STRAUB und WOLF], zumal der Stauungsiiberd~ck und Pulssperrdruck sich 
unter Umstanden aufheben konnen. Vasomotorische Refle'Xe und ein Erregungs­
iiberdruck sollen durch wiederholtes¥essen ausgeschaltet werden. V. REcK­
LINGHAUSEN hat als ein einfaches (1erat den von ihm durchdachten Grypotono­
graphen empfohlen, der sowohl sphymo- als auch tonoszillographisch arbeitet 
und nach STURM (1), KOTILERS und ROTHSCHILD gute Werte ergibt. 

Die fortlaufende Blutdruckmessung hat sich im Rahmen von Herzfunktions­
priifungen als wertvoll erwiesen, woriiber bereitsvordem berichtet wurde. Jedoch 
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sagt uns der Blutdruck eigentlich nur .. etwas iiber die Anpassungsfahigkeit 
der Vasomotoren aus. 

Da die gewohnliche Blutdruckmessung diagnostisch zur Beurteilung der 
Herzkraft nicht ausreichte, sollten modifizierte Formeln weiterhelfen. Aber 
auch der Versuch, durch Bestimmung des Amplitudenfrequenzproduktes eine 
Kreislaufpriifung zu gewinnen (SCHILLING), ergibt keinen sicheren Wert, obwohl 
sich bei Gesunden eine voriibergehende, bei Insuffizienten hingegen eine lang 
dauernde Steigerung der Produktzahl nach Anstrengungen findet. Als Methode 
zur Herzdiagnostik ist das Verfahren ganz abzulehnen, das Amplitudenfrequenz­
produkt ist nur ein Indicator der Blutzirkulationsfrequenz. Bei Vitien erhalt 
man keine charakteristischen Werte, bei Lungenkrankheiten und Vasoneurosen 
finden sich oft verminderte Werte, lediglich vergleichsweise bei derselben Ver­
suchsperson bekommt man verwertbare Befunde. LILJESTRAND und ZANDER 
bildeten ein Amplitudenfrequenzprodukt, das auf den jeweiligen Mitteldruck 

. . Blutdruck x 100 . . 
bezogen war (reduzlerte Druckamplitude = 'ttl' D k und fanden dlesen ml eren rue 
Wert gleich dem Schlagvolumen, die meisten Autoren zweifeln jedoch die 
gewonnenen Ergebnisse an. FURST und SOETBEER finden das Schlagvolumen 

Blutdruckamplitude ." 
diast. Druck + Amplitudej3 undverfolgen diese GroBe nach Belastung. Der-

artige Untersuchungen sind wohl beim gleichen Patienten im Laufe einer Be­
handlung moglich, ein weitergehender SchluB ist aber nicht angangig. Ganz 
allgemein diirften diese Verfahren wenig weiterbringen, da sie die Systolendauer 
unberiihrt lassen, nur in der Modifikation von BROEMSER (s. spater) ist ein 
genaues Ergebnis zu erwarten. 

GOLD SCHEIDER und ALBRECHT priifen den Blutdruck nach Atemanhalten 
in tiefer Inspiration. Bei gesunden Herzen steigt der BlutdrUck dann um 
5 mm, bei hypertrophischen mit erhohtem Druck um 8-20 mm, bei dekom­
pensierten fallt der Blutdruck um 4-8 mID. Bei Grenzfallen der Kompen­
sation tritt anfangs eine Erhohung, spater eine deutliche Senkti:ri.g des Blut­
drucks ein. Das Verfahren ist als Hilfsmittel wertvoll, der diagnostische Wert 
ist jedoch, wie bei allen Blutdruckmessungen, begrenzt. 

Energo- und Sphygmobolometrie. Da die Blutdruckmessung allein keinen 
Energiewert findet, zur Beurteilung der Leistungsfahigkeit des Herzens ein 
solcher aber unbedingt zu fordern ist, erdachten CHRISTEN (1) und SAHLI (1) 
die Energo- bzw. Sphygmobolometrie (dynamische bzw. energetische Pulsunter­
suchung). Sie gingen von dem physikalischen Gesetz aus, das Energie Arbeit 
in der Zeiteinheit bedeute und daB hier gegen einen gewissen Druck geleistete 
systolische FiiIlungsarbeit gleich dem Produkt aus einem bestimmten Blutdruck 
und dem entsprechenden Pulsvolumen sein miisse. Zu diesem Zwecke wird 
eine rinnenformige Hohlpelotte von 2 cm Breite und 5 cm Lange urns Hand­
gelenk gelegt und nun bei steigendem Luftdruck tonoszillographisch der Augen­
blick starkster pulsatorischer Ausschlage abg~wartet (Druckplethysmographie). 
Da dieser "optimale" Druck die GefaBwand zur Entspannung bringt, nimmt 
SAHLI (1) an, daB sich nunmehr aIle wirksamen Krafte· auch auf das mano­
metrische System iibertragen. Der optimale Druck wurde etwas oberhalb der 
Mitte zwischen Maximal- und Minimaldruck gefunden. Den optimalen Arbeits­
wert fand SAHLI dann als Produkt des optimalen fulsvolumens. Die meisten 
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Autoren lehnen das Verfahren.ab,der optimale Wert sei vollkommen will­
kiirlich gewahlt, auch wiirde wohl die Hauptarbeit des Herzens sich in der 
Vorwartsbewegung des Blutes und dadurch auch Langsdehnung der Arterien 
auswirken und sphygmobolometri8ch nicht in Erscheinung treten. Diesem 
zweiten geriigten Mangel ist SAHLI (1) durch Beriicksichtigung der Lange ge­
schlangelter Arterien gerecht geworden, auch konnte arteriometrisch (durch 
Mikroschraube wird der Puls allmahlich unterdriickt und dann die Abwarts­
bewegung der Schraube abgelesen) die wechselnde Weite des GefaBes' berechnet 
werden. Aus den gewonnenen, auf 1 qcm Arterienweite bezogenen Volum-· 
werten kann auf Veranderungen .der Aortenfiillung geschlossen werden. 

Bei Insuffizienzerscheinungen fanden SAHLI (1) und REINHARDT geringe 
sphygmobolometrische Werte. Aber auch SAHLI (1) und CHRISTEN (1) betrach­
ten die Sphygmobolometrie nur als diagnostisches Hilfsmittel, da sich bei Herz­
insuffizienz oft normale, ja sogar durch fehlerhafte Hyperzirkulation iiber­
normale Werte finden. Nach STRAUB (3) beurteilt die Bolometrie nur die peri­
pheren Druckverhaltnisse, eine feste Beziehung zwischen Schlag- und Bolo­
metervolumen gebe es nicht, lediglich plethysmographische Werte wiirden er­
zielt. DYES weist darauf hin, daB mit der Bolometrie Stauungskurven erzielt 
wiirden, die dem entsprachen, was der palpierende Finger fiihlt. Vasomoto­
rische Einfliisse spielen eine erhebliche Rolle; gelingt es diese auszuschalten, 
so kann das Schlagvolumen bis zu einem gewissen Grade beurteilt werden. 
Beispielsweise findet sich bei der Mitralstenose ein verminderter, bei Aorten­
insuffizienz ein erhohter Wert, sonstige Klappenfehler machen kaum Schwie­
rigkeiten. 

Durch einen Sphygmographen, der mittels Federspannung auf die Arterie 
driickt, erhalt man bei Multiplikation der aufgezeichneten Werte mit dem ge­
messenen Druokein dynamisches Sphygmogramm,.·also eiJ,len Energj.ew~rt. DeI<; 
Wert dieser sog. absoluten Sphygmogramme istjedoch nichthoher einzuschatzen 
als derjenige der Sphygmobolometrie im allgemeinen. 

Differentialsphygmographie. Eine besondere Stellung hat sich unter den 
Methoden, die das Schlagvolumen des Herzens bestimmen sollen, die Diffe. 
rentialsphygmographie nach BROEMSER und RANKE erworben. Auf dem Wege 
physikalischer 1Jberlegung fanden diese Forscher das Schlagvolumen 

0,6 x Q X S X T x (Ps - Pd) 
eX e X D 

Q = Aortenquerschnitt 
S = Systolendauer 
T = Pulsdauer 

Ps - Pd = Blutdruckamplitude 

c = Pulswellengeschwindigkeit 
e = Blutdichte = 1,055 

D = Diastolendauer 

Allerdings ist es schwierig, die einzelnen erforderlichen Werte festzustellen, 
auch laBt sich eine Anderung des Schlagvolumens bei der Arbeit schlecht ver­
folgen (BANSI und GROSSCURT). RegelmaBiger PuIs und intakte Klappen sind 
Voraussetzung fiir einwandfreie Ergebnisse (GROLLMANN, BAUMANN, LAUBER). 
BROEMSER und RANKE haben selbst darauf hingewiesen, daB die Werte etwas 
entstellt wiirden, da das GefaBsystem einen Schlauch und keinen einfachen 
Windkessel darstelle. Weiterhin ergaben sich folgende Fehlerquellen durch 
MeBschwierigkeiten: 1. des Aorte11.querschnitts(rontgenologisch moglich), 2. der 
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Druckamplitude, 3. der Pulswellengeschwindigkeit, die peripheriewarts zunimmt 
und durch Sphygmogramme an der Art. subclavia und femoralis gemessen 
wird, 4. der Aorten- bzw. Arterienlange. Die ubrigen Werte sind sphygmo­
graphisch leicht zu gewinnen. Der konstante Faktor z = 0,6 ergibt sich durch 
die wechselnde Stromungsgeschwindigkeit des Blutes. Die Gesamtfehlerquelle 
wird mit 20% eingeschatzt. Das Verfahren ist sonst einwandfrei und hat daher 
auch einem Vergleich mit gasanalytischen Methoden standgehalten; wegen 
seiner Umstandlichkeit ist es fUr praktische Zwecke leidernicht zu 'gebrauchen. 

VenenpuIs- und Venendmekmessung. Nachst wichtig~ el'scheltlt zur Be­
urteilung des Kreislaufes das Verhalten der grol3en Venen. Die Druckmessungen 
sind hier allerdings weniger genau durchfiihrbar: bei der grol3en Dehnungs­
fahigkeit venoser Gefal3wande wird eine Drucksteigerung bei Stauungen haupt­
sachlich nur mit einer Volumzunahme des Venengebietes beantwortet; ins­
besondere pflegt in den grol3en Venenstammen nur geringe Druckerhohung 
einzutreten. Die oft umstrittene Frage, ob es eine aktive Venenbewegung gebe, 
ist jetzt meist dahingehend entschieden, dal3 die Tatigkeit der Venen teils 
autonomen, teils nervosen Ursprungs (bulbares Vasomotorenzentrum) ist [PA­
GANY (1), WEINSTEIN, HERBST, GOLLWITZER-MEIER]. Der adaquate Reiz fUr 
die Venen ist die Dehnung, daruber hinausgehend nimmt PAGANY (1) ein 
venoses Druckgefalle von den Capillaren in die grol3en Venen an, und zwar wirke 
sich am Anfang der Venolen noch der arterielle Druck als vis a tergo aus. DiiN­
NER beobachtete plethysmographisch den Verlauf einer kunstlichen Blutsperre; 
er fand, dal3 beirn Gesunden bereits ein kraftiger venoser Abflul3 erfolgt, wenn 
der Stauungsdruck noch 30 mm Hg betragt, bei Herzkranken mul3te jedoch 
die Stauung erst vollstandig beseitigt werden. (Fur praktische Zwecke erweist 
sich das Verfahren als zu schwierig.) Dei' Venendruck ist kein konstanter Wert, 
er wechselt in den verschiedenen Gebieteil je nach funktioneller Inanspruch­
nahme der' Organe : und wird' entsprechend der' Fullung, der 'peripheren Venen 
zweckmal3ig reguliert. GAERTNER entwickelte eine einfache unblutige Methode, 
indem er beobachtete, wann beim Heben eines Armes die feinsten Venen zu 
kollabieren beginnen; der Hohenunterschied gegenuber dem rechten Vorhof 
war ihm ein Mal3 fUr die Hohe des venosen Drucks. PAGANY (1) und HocR­
REIN lehnen dies einfache Verfahren ab, da oft Starrheit der Venen bzw. Hyper­
trophie oder Kontraktionszustande der Gefal3wande den Kollaps verhinderten, 
auch genugt schon das Anheben eines Gliedes, um die Widerstandsverhaltnisse 
des Kreislaufes im allgemeinen zu andern. LEWIS [zit. nach PAGANY (1)] mil3t 
den Abstand yom Sternum bis zu dem Punkt, soweit die Vena jugularis deut­
lich gefullt zu sehen ist und multipliziert dann den gefundenen Wert mit dem 
spezifischen Gewicht. Die Methode ist fUr praktische Zwecke empfehlenswert 
und ausreichend. Des weiteren gibt es Verfahren, durch aul3ere Kompression 
den Venendruck zu messen [Druckstift, von SAHLI (1) Pelotte empfohlen], 
aberauch hier wirkt sich die evtI. Starrheit der Venenwand aus; Kaltereiz 
und Dekompensation konnen zu GefaBkontraktion (bzw. Hypertrophie) der 
Gefal3wande fUhren. Schliel3lich ist auch die plethysmographische Messung des 
Venendrucks moglich; bei zunehmender Stauung am Arm nimmt plotzlich 
das Armvolumen zu, dieser Druckwert entspricht dann dem Venendruck. 
Wissenschaftlich exakte Messungen werdenblutig vorgenommen. MORITZ und 
TABORA binden ein Steigrohr, das mit einer 1/2 %igen Chinosollosung gefiillt ist, 
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in die Vene und lesendenDruckab (Phlebotonometer), wahrend franzosischer­
seits (CLAUDE, PORAK, RomLLARD) zum Messen des Drucks ein Anaeroidmano­
meter benutzt wird; auch hier ist eine Einstellung der Vene auf die Hohe des 
Vorhofs erforderlich. LEITMANN, GILAREWSKY und WILKOWSKY sowie HERBST 
stellten vergleichende Untersuchungen fiber die blutige und unblutige Methode 
an und beanstandeten erhebliche FehIer des blutigen Verfahrens infolge von 
GefaBreflexen. 

Zur Beurteilung des Druckverlaufes in den Venen bedient man sich eines 
Glastrichters oder einer Polygraphenkapsel, die iiber der Jugularvene oder 
fiber der Leber befestigt werden. Gehalten wird der Trichter nach STRAUB (1) 
mit Stentsmasse, nach FRANK durch ein Hebelsystem, nach VOLLERS durch 
eine elastische Binde oder nach VOLLERS und NESTEROW durch einen gewissen 
Unterdruck (wobei durch besondere Konstruktion eine Druckanderung in den 
zu untersuchenden Venen vermieden ">ird). Auch mittels eines Hollundermark­
kfigelchens, das an einem Strohhalm befestigt ist, kann die Aufzeichnung erfol­
gen; desgIeichen nach der bei der Sphygmographie beschriebenen Methode 
nach CZERMAK und BERNSTEIN. GROEDEL (3) registriert den Venenpuls elek­
trisch unter gleichzeitiger Anfertigung eines Ekgs. Zweckdienlich ist nach 
WENCKEBACH, ROMBERG (1) und anderen auch die gleichzeitige Beobachtung 
des Jugularvenen- und Radialispulses (bzw. Kardiogramm). Auch die Venen­
pulskurve zeigt Sekundarelevationen durch Wellenreflexion; Atembewegungen 
und Carotispuls wirken sich st6rend aus (an der Leber die Bauchaorta). Die 
intrathorakalen Veranderungen bei der Atmung und Herzbewegung beschleu­
nigen zum Teil und hemmen teilweise den Blutstrom in der Vene und be­
dingen dadurch Zackenbildungen in der Venenpulskurve [SAHLI (1), GERHARDT]. 
Die Hohe dieser Zacken ist gleichgiiltig, nur ihr zeitliches Auftreten ist von 
Bedeutung. Charakteristische Venenpulskurven finden sich bei Tricuspidal­
insuffizienz, Schadigung des rechten Vorhofes und Reizleitungsstorungen. Der 
Stauungsvenenpuls zeigt nur wahrend der Kammerdiastole einen geringen 
Abfall von seinem hohen Stand. Extrasystolen treten bei gleichzeitiger V or­
hofsystole in Form abnorm hoher Wellen auf (Vorhofpfropfung). Bei Klappen­
fehIern ohne Venendruckerhohung fand ALZONA kennzeichnend den brfisken 
AbfaH und das vorzeitige Ende des Venenkollapses als Anhaltspunkt ffir eine 
Hypotonie des Herzmuskels; erst bei zunehmender Dekompensation und da­
durch bedingtem erhohtem Venendruck schwinde allmahlich der systolische 
AbfaH der Venenpulskurve. .. 

Ausgenommen die Fehler des rechten Herzens findet sich bei kompensierten 
Herzkranken stets ein regelrechter Venendruck (50-90 mm H 20, fiber 100 mm 
ist pathologisch, gemessen wurde bis 320 mm). Bei akuter Herzschwache ist 
er erhoht, bei chronischer nur dann, wenn es zur Lungenstauung kommt. Eine 
komplette Dekompensation ist daher nach TORNQmST meist Voraussetzung. 
Bei Rechtsinsuffizienz des Herzens, schweren Schaden und ante exitum ist 
der Venendruck stets hoch. Nach korperlichen Anstrengungen Dekompen­
sierter steigt er rasch an, wahrend er sich bei Gesunden nur bei Hochstleistungen 
gesteigert zeigt. Bei Herzschwache mit intrathorakalen Veranderungen (Lungen­
stauung, -odem, PIeuraerguB oder entzfindlichen Veranderungen im Thorax so­
wie bei Meteorismus) ist der beobachtete Venendruck kaum zu verwerten. In 
seltenen Fallen (Minusdekompensation) kann der Venendruck bei Herzschwache 
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erniedrigt sein. Lungenasthma und -emphysem steigern den Venendruck. Fort­
laufende Messungen im Verlauf der Herzbehandlung sind empfehlenswert. Zur 
Herzfunktionspriifung ist die Venendruckmessung nicht geeignet. Die von 
SCHOTT angegebene Venendrucksenkung der Herzinsuffizienten beim Anheben 
eines Beines wird allgemein als unsicher abgelehnt, ausschlaggebend fiir den 
Jugularvenenpuls ist lediglich die vermehrte Blutmenge der Insuffizienten 
(Volumkurve!), daher kann, wie FISCHER zeigt, auch reichlicher WassergenuB 
bei Gesunden zu einem positiven Venenpuls fiihren. Die Variationsbreite nor­
maIer Venenpulse ist groB. 

Capillardruckmessungen und -mikroskopie. Da das Capillargebiet in seiner 
Gesamtheit wohl eine ausschlaggebende Rolle fiir Kompensation oder Dekom­
pensation hat, fehlt es nicht an Untersuchungen, die sich mit dem Capillardruck 
und der Capillardurchblutung befassen. Das unblutige Verfahren der Druck­
messung wurde durch v. KRIES eingefiihrt; er komprimiert mit einem Objekt­
trager und verfolgt, bei welchem Druck das Gewebe blaB wird; normalerweise 
tritt dies bei 37 mm Hg ein. Zu beanstanden ist an diesem Verfahren, daB der 
Kompressionsdruck hauptsachlich zur Kompression des Gewebes verwandt wird 
und nur zu einem Bruchteil zur Kompression der Capillaren in diesem Gebiet. 
KYLIN hat das Verfahren weiterentwickelt, er komprimiert das Capillarsystem 
durch Luftiiberdruck, liest den Druck mittels Wassermanometer ab und be­
obachtet den Kollaps der Capillaren mikroskopisch; als normaler Wert wird 
7-25 mm Hg angegeben. 1m Gegensatz hierzu stellt die blutige Druckmessung 
fest, bei welchem Druck die Blutung aus einem verletzten Finger gerade unter­
driickt werden kann. Nachteilig wirkt sich aus, daB durch ein Messer gleich­
zeitig Venolen und Arteriolen eroffnet werden. Heutzutage werden feinste 
Kaniilen in Capillaren eingefiihrt und der hydrostatische Druck mit 40 bis 
75 mm H 20 = 3-5 mm Hg gemessen. Besonderen diagnostischen Wert haben 
diese Druckmessungen nicht, da auch bei Bluthochdruck der Capillardruck 
regelrecht bleibt, lediglich bei Nephritis ist er erhOht (bis 750 mm H 20). Einen 
weitergehenden Wert besitzen die capillarmikroskopischen Untersuchungen. 
Nach Einbettung des Nagelfalzes in Cedernol kann man bei auffallendem Licht 
sehr gut den Verlauf der Capillaren beobachten. 

Eine Verbreiterung des venosen Schenkels der Capillaren findet sich bei 
Dekompensation. NICKAU beobachtete verlangsamte Stromung bei Stauung, 
beschleunigte bei Vasoneurosen und Hypertonie. LANGE fand nach voriiber­
gehender Unterbindung der Blutzufuhr bei Arteriosklerotikern und Vaso­
motorenkollaps eine lang dauernde capillare Nachblutung, die sich im Gegen­
satz zur Norm auf Temperaturreize und psychische Reize nicht veranderte. 
Hypertoniker zeigten verlangerte Einstromung mit abnormer Reaktion auf 
Temperaturreize. Bei Vasoneurotikern fanden sich stets schwankende Werte. 
WEISS (1) wies nach, daB die Differenz zwischen Maximaldruck und dem­
jenigen Manschettendruck, bei dem der Capillarstrom nach Unterdriickung 
wieder einsetzt, ein quantitativer MaBstab fiir die Schwere der Dekompensation 
sei; normalerweise betrage diese Differenz hochstens 20 mm, bei Insuffizienz 
sei der Wert stets hoher, andere Autoren zeigten aber nur etwa 50% Richtig­
keit dieser Annahme. Typische Capillarbilder bei einzelnen Krankheiten gibt 
es nicht. Es gibt keine Moglichkeit, auf den Gesamtkreislauf zu schlieBen, 
capillarmikroskopisch werden nur lokale V Qrgange beobachtet. Trotzdem vermag 



110 GERHARD LEPEL: 

die Capillarfunktionspr.-ij.fungwirksam die Herzdiagnostik zu unterstiitzen, 
zumal wohl die Frage der Kompensation oder Dekompensation sehr von der 
Leistungsfahigkeit der Capillaren abhangt (JuRGENSEN, v. D. SPEK, NICKAU). 
GEIGEL empfiehlt fiir praktische Zwecke das sog. HALLIONSche Zeichen: auf 
normaler Haut erzeuge Fingerdruck einen weiBen Fleck, der nach 3 Sek. schwinde, 
wahrend er bei Herzschwache bis zu 10 Sek. bleibe. 

Plethysmographie. Als AbschluB der GefaBdiagnostik muB die Plethysmo­
graphie noch kurz gestreift werden. Sie ist heute zu einem diagnostischen 
Hilfsmittel herabgesunken, da sie im einzelnen keinen Einblick ermoglicht, 
welche anatomischen Systeme jeweils die VolumvergroBerung bedingen. Der 
Tachograph nach v. KRms ist ein mit Luft gefiillter Plethysmograph, der bei 
wechselnder Fiillung eine Flamme zu mehr oder minder starken Zuckungen 
veranlaBt. Spater wurden zur genauen volumetrischen Messung geeignetere 
Apparate konstruiert. O. MULLER beniitzte die Plethysmographie nach Vor­
gang von ROMBERG (1) zur funktionellen GefaBdiagnostik; die Ergebnisse 
waren nicht von der Herzfunktion, sondern lediglich von der vorhandenen 
(evtl. bei Hypertrophie im tJbermaB) oder fehlenden Kontraktilitat der Ar­
t.erienwande abhangig. TUR und LANG vereinfachten die Methodik und be­
statigten die Ergebnisse; bei Herzinsuffizienz fanden sie vielfach eine paradoxe 
GefaBreaktion, vielleicht als Folge einer Funktionsstorung der vasomotorischen 
Zentren bei ungeniigender Blutversorgung. Gleiche Erscheinungen werden 
aber auch bei Vasoneurosen beobachtet. Die meisten Autoren lehnen aber 
die Methode als vieldeutig abo WEBER (1) rat an, zur Beurteilung des gesamten 
Kreislaufes plethysmographische Schwankungen verschiedener Organe aufzu­
zeichnen und zugleich Blutdruck und Atmung zu verfolgen. 

Pneumotachographie. Die Pneumotachographie findet gewisse Beziehungen 
zwischen Atemvolumen und Herzfunktion. Wir sahen schon friiher, daB 
die Zahl der Atemziige allein uns kein Urteil erlaubt, da die Atmung dabei 
tief und oberflachlich sein kann. HOCHREIN (2) miBt mit seinem Gerat die 
Stromungsgeschwindigkeit der Atmungsluft und findet im Pneumotachogramm 
eine Differentialkurve, in der die Volumkurve als Integral verdeckt ist. Bei 
Atemstillstand und offener Glottis ist die kardiopneumatische Bewegung ab­
lesbar. Das Gerat gilt als empfindlicher Indicator fiir die Atemtechnik, setzt 
absolute psychische Ruhe und gutes Wollen voraus und kann unter diesem 
Gesichtswinkel zu einem diagnostischen und prognostischen Hilfsmittel bei 
den verschiedensten Herz- und Lungenkrankheiten werden. Alleinige Be­
urteilung der Herzfunktion nur nach dem Pneumotachogramm ist unmoglich. 

Gasanalytische und blutchemische Methoden. Ais letztes groBes G.ebiet sind 
nunmehr die Ergebnisse der gasanalytischen und chemischen Untersuchungen 
des Blutes zu besprechen, sowie all jene Methoden, die darauf hinstreben, durch 
Injektion bzw. Inhalation gewisser Stoffe eine genauere Kenntnis iiber die 
Geschwindigkeit des Kreislaufes oder das Schlag- bzw. Minutenvolumen zu 
erlangen. 

In erster Linie sind· jene Methoden zu erwahnen, die sich mit der Sauer­
stoffsattigung bzw. Kohlensaureanhaufung im Blut beschaftigen. Die Technik 
dieser Untersuchungen ist schwierig und kann im Rahmen' dieser Arbeit nur 
angedeutet werden. Der SauerstoffgehalLdes Blutes wird durch Auspumpen 
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mit einer Quecksilberpumpe oder durch Austreiben mit Ferricyankali bestimmt; 
das gefundene Volumen wird dallnauf60 und 760 mm Druck reduziert. Bei 
dekompensierten Herzkranken und starker Tachykardie ist die prozentuale 
Sauerstoffsattigung des arteriellen Blutes herabgesetzt. Durch die verringerte 
Stromungsgescbwindigkeit ist der Sauerstoffverlust in den Capillaren beson­
ders groB, der Korper sucht durch eine kompensatorische Polyglobulie einen 
Ausgleich zu schaffen. Fiir den arteriellen Sauerstoffgehalt des Blutes ist die 
Hamoglobinmenge des Blutes und die Funktionstuchtigkeit der Lungen aus­
schlaggebend, erst bei langerem Bestehen und erheblichem AusmaBe eines 
Herzschadens ist mit einem Sauerstoffdefizit zu rechnen. Ein Vergleich zwi­
schen dem arteriellen und venosen Sauerstoffgehalt des Blutes ist wertlos, . da 
die physiologischen Schwankungen groB sind. Wichtig ist nur der Ausnutzungs­
koeffizient, d. h. die pro Liter Blut und Minute abgegebene Sauerstoffmenge. 
Im Arbeitsgang (Ergometer) ist ein erhohter Sauerstoffverbrauch festzustellen, 
der entweder mit dem Gerat nach KNIPPING oder mit dem REINSchen Gas­
wechselschreiber beobachtet werden kann. Die physiologische Variationsbreite 
ist erheblich, trotzdem ist beim Gesunden im Arbeitsgang ein steigender Aus­
nutzungskoeffizient (spater also geringerer 02-Verbrauch) festzustellen. Bei 
Herzkranken ist dieser Abfall der primaren Ventilationssteigerung verzogert, 
ebenso in der Erholungsphase der Ruckgang der Sauerstoffmehraufnahme ver­
langsamt (KRAUS und PATZOLD). Zwar konnen auf diese Art Herzkranke und 
Gesunde voneinander geschieden werden, jedoch nur unter der Voraussetzung, 
daB keine Lungenschaden (Emphysem, Bronchitis) vorliegen. Kompensierte 
Vitien verhalten sich wie Gesunde. - AuBerdem erwies sich der Sauerstoff­
verbrauch erhoht bei Anamien, Tumoren, M. Basedow und Nephritis, aber 
auch bei hysterischer Vasoneurose und zeitweilig bei Gesunden. Auf das Mi­
nutenvolumen des Herzens kann nach folgender Formel geschlossen werden: 
Minutenvolum: Sauerstoffverbrauch des Korpers = 100: Differenz an Sauerstoff­
gehalt des arteriellen bzw. venosen Blutes in Volumprozent. Schlagvolumen 
und Umlaufzeit des Blutes sind dann unschwer zu errechnen, die Stromungs­
geschwindigkeit unter Berucksichtigung des Zeitanteils der Systole und des 
Aortenquerschnitts. Der Arbeitsverbrauch laBt sich allerdings an Hand der 
Formeln schwer feststellen, da vielfach anaerobiotische Umsetzungen stattfinden. 

In zweiter Linie interessierte man sich fUr die Kohlensaurespannung und 
den Wasserstoffionengehalt im Blute Herzkranker. Durch Bindung an Ammo­
niak wird die Kohlensaure vollig gebunden und spater beim Hinzufugen 7 %iger 
Phosphorsaurelosung wieder abgegeben. An Kohlensauregehalt bzw. -spannung 
venosen Blutes ist kein Unterschied zwischen Herzkranken und Herzgesunden 
erkennbar, im Gegenteil ist durch "zentrogene" Hyperventilation das Blut 
Herzkranker oft sogar auffallend koblensaurearm, wodurch eine uberraschende 
Alkalose des arteriellen Blutes auftreten kann. COBET, EWIG (2) und HINS­
BERG bestimmten die Kohlensaurespannung und den Wasserstoffionengehalt 
im Blut Herzkranker. Wahrend sie bei kompensierten Klappehfehlern nor­
male Werte fanden, sank die Kohlensaurespannung bei Dekompensierten (ohne 
Lungenschaden) ab, wahrend PH annahernd normal blieb. Erst bei gleichzei­
tiger Insuffizienz der Lungen trat eine zunehmende Erhohung der Wasserstoff­
ionen ein, die CO2-Spannung stieg nunmehr erheblich an. Erganzend stellten 
SCHWARZ, DIBOLD und RAPPAPORT fest, daB es beiJnsuffizienten zu Storungen 
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des Saurebasengleichgewichtes llnd zu Verminderung der Pufferstoffe (durch 
MilchsaureiiberschuB) komme. In manchen Fallen sei die Ausscheidung un­
vollstandiger Oxydationsprodukte behindert, in anderen konnte eine starke 
Vermehrung von Milchsaure und Ameisensaure im Blut festgestellt werden 
(EDENS). So fanden AnLERSBERG, PORGERS und KAUDERS bei schweren kon­
genitalen Vitien eine Hypoxamie des arteriellen Blutes, herabgesetzte Kohlen­
saurespannung und sogar angedeutete Azidosis. Die Breite normaler Werte 
ist allerdings erheblich; STRAUB und MEIER wiesen nach, daB bei Gesunden 
wechselnde basische Valenzen zur Bindung der Kohlensaure zur Verfiigung 
stehen (Puffersubstanzen, physikalische Absorption). Eine neutrale Reaktion 
laBt sich bei 140-210 mm Kohlensaurespannung feststellen, eine Azidosis tritt 
nur in· extremen Fallen auf. Auch sonstige Stoffwechselschlacken sammeln 
sich bei Dekompensation an. BECHER wies nach, daB die Menge der freien 
und gebundenen Aminosauren zunehme, ohne daB jedoch quantitative Aus­
wertung moglich sei; ahnlich· fande sich gelegentlich eine Vermehrung von 
Kreatinin, Harnsaure, Harnstoff und Reststickstoff. 

Nun wurden weitere blut- bzw. gasanalytische Beziehungen gesucht, vor 
allem wurden blutchemische Untersuchungen mit gasanalytischen der Atem­
luft verbunden. Ein Vergleich zwischen dem PH-Gehalt des gewohnlichen 
Venenblutes und der Kohlensaurespannung der Ausatmungsluft ist nicht mog­
lich, da die Befunde allzusehr schwanken. Jedoch sind bei geniigend inten­
siver Beliiftung in den Lungen Riickschliisse von der Sauerstoff- bzw. Kohlen­
saurespannung in den Alveolen auf den entsprechenden Gehalt des arteriellen 
Blutes moglich. Proben aus der Alveolarluft konnen nach kurzfristigen At­
mungsversuchen in einem Atemsack leicht gasanalytisch untersucht werden 
(FIcR, FLESCH, VOLLMER). Nach FIcR ist die Errechnung des Minutenvolumens 
moglich bei Kenntnis des O2- oder CO2-Gehaltes des Blutes vor und nach der 
Lungenpassage und bei gleichzeitiger Kenntnis des Sauerstoffverbrauches bzw. 
der Kohlensaureausscheidung. Venoses Mischblut ist aus dem rechten Herzen 
zu entnehmen, arterielles aus einer beliebigen Arterie. Die Eingriffe bedingen 
nach HOCHREIN und SCHOEN leicht eine StOrung der Reizleitung und eine 
Anderung des Atemtypus. Insofern ist die oben angedeutete gasanalytische 
Methode nach HALDANE und PRIESTLY ein entschiedener Gewinn. Die wieder­
holten Atemproben miissen aber innerhalb einer Blutumlaufszeit, d. h. also 
innerhalb einer halben Minute, gewonnen werden. Liegen Lungenschaden (also 
auch Pneumonose) vor, so wird das Verfahren unsicher. Beide Mangel bedingen 
viele Fehlerquellen und abweichende Ergebnisse. 

Das Bestreben der Autoren ging daher bei guter, aber allzu schwieriger 
Technik darauf hinaus, sich moglichst von der alleinigen Feststellung des Kohlen­
saure- und Sauerstoffgehalts im Blut und in der Alveolarluft zu befreien. Man 
liell daher korpereigene bzw. -fremde Gase inhalieren und konnte dann an Hand 
-der Gasabsorption aus der Alveolarluft und der Gaskonzentration in entnom­
menen arteriellen Blutproben auf das Blutvolumen schlieBen, das innerhalb 
einer bestimmten Zeit die Lunge passiert hatte. 

BORNSTEIN lieB stickstoffarme Luft inhalieren und berechnete aus der Zu­
nahme der Atemluft an Stickstoff das Minutenvolumen; es stellte sich jedoch 
heraus, daB sich im toten Raum des Nasenrachenraumes zuviel Stickstoff be­
findet, der erst beseitigt werde!\.. mull UIl<l die Methodik erschwert. BROCKLE-
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HuRST, HAGGARD und HENDERSON [modifiziert nach EWIG (1) und HINSBERG] 
lieBen Kohlensaure im "OberschuB atmen, gegen die ZweckmaBigkeit dieses Ver­
{ahrens sprechen die erwahnten Versuche von STRAUB und MEIER. 

FRANZ MULLER hat die Stickoxydulmethode erdacht (modifiziert nach 
KROGH-LINDHARD); er lieB Stickoxydul einatmen und stellte die resorbierte 
Menge fest. Das Minutenvolumen war dann = absorbierte N20 X 100 X 60 X 
760: Inhalationszeit X mittlerer N20-Spannung in der Lunge X Absorptions­
koeffizient fiir N 20. Trotz guter Leistungen (FOLLMER, LILJESTRAND und 
ZANDER) hat sich die Methode wegen der auBerst schwierigen Gasanalysen 
nicht durchsetzen konnen; ahnlich lagen die Verhaltnisse bei der Benutzung 
von Athylen (MARSHALL-GRoLLMANN). Die Bedenken von SCHWARZ und SCIDM­
MER, daB die Inhalation korperfremder Gase falsche Werte ergeben mtisse, 
werden nicht allgemein geteilt. Auch die BefUrchtung von EWIG und HINS­
BERG (1), daB bei Dyspnoe und Dekompensation korperfremde Gase schlechter 
absorbiert werden, wurden von BAUMANN und GROLLMANN widerlegt; sie haben 
durch eingehende Untersuchungen festgestellt, daB auch bei Lungenstauung, 
Lungenentztindung und anderen Alveolarschaden keine wesentliche Anderung 
des Loslichkeitskoeffizienten eintrete. 

Bei den bisher erwahnten Gasen muB die Untersuchung innerhalb einer 
Blutumlaufszeit abgeschlossen sein. HENDERSON und HAGGARD wollten mit 
ihrer Jodathylmethode dadurch eine bequemere Untersuchungstechnik ge­
winnen, daB sie eine rasche Umwandlung des Jodathyls in Jodnatrium im 
Korper annahmen. Bei Richtigkeit der Annahme konnten die Versuche tiber 
die Dauer einer Blutumlaufszeit hinaus ausgedehnt werden, ohne daB man 
befiirchten muBte, durch unverandertes kreisendes Jodathyl schiefe Werte zu 
erhalten. Diese Hoffnungen erwiesen sich jedoch als irrig, lediglich der groBte 
Teil des Jodathyls wird zerstort; man erhielt dadurch unkontrollierbar hohe 
Werte. Aueh wird durch den Atemsack und die Respirationsmenge viel Jod­
athyl resorbiert, wodurch die Exaktheit des Verfahrens beeintrachtigt wird. 
Das von GROLLMANN ftir gasanalytisehe Zwecke angegebene Aeetylengas 
scheint nunmehr all diese Schwierigkeiten beseitigt zu haben (Versuchsdauer 
von 10-23 Sek., leiehte Durehfiihrbarkeit der Analysen, rasche Diffusion dureh 
das Alveolargewebe). Die Methode versagt nur bei Septumdefekt, arterio­
venosen Fisteln, sehwerer Pneumonie oder Tuberkulose; auBe.rdem ist sie bei 
BewuBtlosigkeit und beim Ansteigen des Minuten;volumens tiber 10 I nicht an­
wendbar. Als gasanalytische Methode ist das Acetylenverfahren heute wohl 
am meisten anerkannt (TILLMANN). 

Die gasanalytisch gewonnenen Werte haben sich als auBerst exakt erwiesen, 
das erreehnete Sehlagvolumen ergibt einen wertvollen Anhaltspunkt tiber die 
Leistungsfahigkeit des Herzens, bleibende Beziehungen zwischen Schlagvolumen 
und Korpergewieht wurden festgestellt, auBere Einfltisse (Schlaf, Temperatur, 
Erregung, Arbeit, Krankheit, Hypnose) konnen in ihren Auswirkungen auf das 
Schlagvolumen verfolgt werden. Bei Dekompensierten fallen die Werte, ohne 
daB sich charakteristische Veranderungen fUr die einzelne Krankheit feststellen 
lassen (VORPAHL). Voraussetzung ist bei allen gasanalytischen Methoden wieder­
um die gute Mitarbeit des Untersuchten. BAUMANN empfiehlt daher die je~ 
weilige Anwendung zweier Methoden, inshesondere.-daaueh die theoretiscRzu 

Ergebnisse d. inn. Med. 5<1,. 8 
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fordernde Herzpunktion (urn -mit Sicherheit venoses Mischblut zu erhalten) 
praktisch sich doch schlecht verwirklichen laBt. So ist die Gasanalyse heute 
zu einem wertvollen Rustzeug in der Hand des Geubten geworden, die Me­
thodik setzt aber eine teuere Apparatur voraus und ein exaktes und zum Teil 
langwieriges Arbeiten; der Wert fiir die Praxis ist daher beschrankt. 

Injektionsmethoden zur Bestimmung der Blutumlaufgeschwindigkeit. AIle 
Methoden, die durch Injektion von Stoffen (methamoglobinhaltiges Blut, Ferro­
cyankali, Fluorescin, Glucose, Kongorot, Wismut6l, Calciumsalze, Decholin, 
Metliylenblau, radioaktive Substanzen) die Dauer des Kreislaufes zu bestimmen 
versuchen, zeigen den Kardinalfehler, daB das Blut die verschiedenen Organe 
verschieden rasch passiert. Wird bei erneuter Blutentnahme nun das erste 
Auftauchen des injizierten Stoffes beobachtet, so kann man wohl die jeweils 
uberhaupt mogliche kiirzeste Umlaufszeit ablesen, nicht aber den gewiinschten 
Mittelwert. Abgesehen von diesem prinzipiellen Fehler sind doch wertvolle 
Schlusse moglich. Wahrend nach Anstrengung die Stromgeschwindigkeit stark 
ansteigt, nimmt bei groBer werdender Dekompensation andererseits die Dauer 
des Umlaufs zu. Der hochste gemessene Wert betrug 63 Sek., bei Werten uber 
50 Sek. trat im Verlauf von Wochen der Tod ein. Bei kompensierten Vitien 
war der Wert normal oder ma13ig erhoht; bei fraglichen Vitien spricht Strom­
verlangsamung fur Herzschaden, regelrechte Geschwindigkeit besagt nichts. 
Bei essentiellem und nephrogenem Hochdruck sowie Polycythamie ist durch 
ErhOhung der peripheren Widerstande die Stromgeschwindigkeit verlangsamt. 
Diese letzten Feststellungen heweisen, daB Ruckschlusse auf die Herzfunktion 
an Hand der gewonnenen Werte nur begrenzt moglich sind. 

Zusammenfassung. 
Die praktische Ausbeute dieses ziemlich eingehenden Studiums der Herz­

funktionspriifungen, das sich mit der Literatur der letzten 30-50 Jahre be­
faBte, ist als sparlich zu bezeichnen. Es gibt wohl keine Methode, die anfangs 
nicht groBe Hoffnungen erweckte, deren Anwendungsgebiet aber spater nicht 
unter der scharfen Kritik wieder beschrankt werden muBte. Eine Herzfunktions­
priifung, die allen vorkommenden Fallen gerecht wird und Klarheit in jedem 
FaIle schafft, gibt es nicht. Oft wird man jedoch bei gleichzeitiger Anwendung 
verschiedener Methoden seinen Verdacht auf eine Unterwertigkeit des Herz­
kreislaufsystems bestatigt finden bzw. sich von der vollen Leistungsfahigkeit 
uberzeugen. Dabei ist festzustellen, daB wir vor allem an der gemeinsamen 
Beurteilung von Herz und GefaBsystem interessiert sind. 

Bei der Auswertung der einzelnen Untersuchungsverfahren erhebt sich die 
Frage, welche Funktionspriifungen zweckma13ig an Krankenhausern durch­
gefuhrt werden konnen und welche schlieBlich dem Praktiker zur Verfugung 
stehen. Auch fur Krankenhauser scheiden m. E. etliche Verfahren aus, einer­
seits weil sie heute nicht mehr allgemein anerkannt sind (z. B. Kardiographie, 
kardiopneumatische Methode), andererseits weil sie zu kompliziert und zu 
kostspielig sind (gasanalytische Untersuchungen). Wertvolle Erganzung kann 
bei fraglichen Befunden das Ekg, insbesondere das Belastungs-Ekg bringen. 
Rontgenkymogramme liefern in der Hand des Geubten Gutes. Ein Denso­
graph erscheint allerdings fur den prakt4schen Zweck wohl entbehrlich. Die 
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am GefaBsystem angreifendenMethQden . (Venen- und Arterienschreibung) 
ergeben unsichere und oft schlecht deutbare Befunde, schwerere Ausfalle 
werden daher erst entdeckt, wenn auch andere Dekompensationserscheinungen 
vorhanden sind. Unter den Organfunktionspriifungen hat sich die Stufen­
photometrie Anerkennung verschafft und erscheint fiir praktische Zwecke 
brauchbar. . . -

Fur den Praktiker haben die neueren Untersuchungen nur eine geringe 
Vermehrung des diagnostischen Rustzeugs gebracht, hier ware vor allem ein 
weiterer Ausbau der~ ublichen Herzfunktionspriifung (Pulszahl, Blutdruck und 
Atemfrequenz) llnter erschwerten Arbeitsbedingungen (evtl. kleinere Gepack­
marsche) anzuraten. Beruf, bisherige Lebensgewohnheiten und Konstitution 
des zu untersuchenden Mannes werden bei der Auswahl der dosierten Arbeit 
berucksichtigt werden mussen, damit nicht allein die mangelnde mung das 
Ergebnis trubt. Die oft noch allein angewandten 10 Kniebeugen diirften aller­
dings zur Aufdeckung der Leistungsunfahigkeit eines Mannes, dem spater 
Schwerarbeit zugemutet wird, nicht ausreichen. Spirometrischen Untersuchun­
gen nach Anstrengung, der BURGERSche und SCHELLONGSche sowie sonstige 
Dyspnoeversuche konnten auch dem Praktiker erwiinschten AufschluB geben. 
Erfahrene Kliniker, wie EDENS, ROMBERG (2), KRAus, TREUPEL und F. v. MULLER, 
haben schon von jeher verlangt, daB die Beurteilung der Herzfunktion tunlichst 
am Arbeitsplatz des Mannes und nicht im Krankenhaus erfolgen sollte. Ihre 
Auffassung ist auch durch die verfeinerte Technik nicht uberholt worden. 

8* 
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Erst die klinische Beobachtung der mit Insulin behandelten Zuckerkranken 
hat den Arzt die verschiedenformigen hypoglykamischen Zustiinde erkennen ge­
lehrt. Auf Grund dieser Kenntnisnahme und der nunmehr auf die Hypoglyk­
amien gerichteten Aufmerksamkeit gelang es im Laufe des letzten Jahrzehnts, 
auch solche hypoglykamischen Syndrome zu erkennen, die ohne die blutzucker­
senkende Wirkung des Insulins zustande kamen. 

Diese nicht insulinbedingten Hypoglykamien konnen verschiedenen Ur­
sprunges sein, wahrend ihre Symptomgestaltung ganz den durch Insulin be­
dingten Formen entspricht und alle Grade von Koma, Shock und Krampf bis 
zum leichten hypoglykamischen Unwohlsein durchlaufen kann. 

Man kann demgemaB heute eine ganze Reihe atiologisch verschiedenartiger 
Gruppen von Hypoglykamien unterscheiden: 

I. Die symptomatischen Hypoglykamien. 
1. Hypoglykamien aus .exogenen Ursachen. 

Wir nennen als erste Gruppe die H ypoglykamien aus exogenen Ursachen; 
hierher gehoren samtliche Senkungen des Blutzuckerspiegels unter die Norm, 
hervorgerufen durch von auBen an den Organismus herangebrachte Fak­
toren, z. B. die "glykoprive Intoxikation" durch Phlorrhizin (FISCHLER 1925), 
die Insulinhypoglykamie (BANTING-BEST-COLLIP 1922), nachdem schon 1908 
ZiiLZER, DORN, MARXER die hypoglykamische Wirkung von Pankreasextrakten 
zur Diabetesbehandlung verwandt hatten. Insulinhypoglykamien werden heute 
auBer zur Diabetesbehandlung zur Shockbehandlung der Schizophrenie (SAKEL 
1936), zur Behandlung unterernahrter und psychiatrischer Kranker zwecks 
artefizieller Mast (BENNETT 1936) (ferner sogar zur Behandlung von Asthma­
leidenden), (WEGIERKO 1935) verwandt. 

Hypoglykamien konnen eintreten nach Vergiftungen mit Chlor, Hydrazin, 
Phosphor (BODANSKY 1923), mit Morphium, Strychnin, Pilzen. MARCHAL 
(1936) beobachtete schwerste hypoglykamische Zustande mit epileptiformen 
Anfallen nach Einnahme eines atherischen Bandwurmmittels, allerdings lag 
hier schon vorher eine Leberfunktionsschwache vor. Hypoglykamien werden 
weiter hervorgerufen durch Parathormon, Vitamin C, Synthalin, Trypsin, 
Acetylcholin, Atropin, Ergotamiii," Bongkreksaure, NaCl, Guanidin, Trypaflavin, 
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durch Duodenalextrakte(LABARR-N 1935),.8ekretin, Duodenin, durch Injek­
tionen von hypoglykamischen Blut, Ichthyol, Schwefel, Galeginsulfat. 

2. Hypoglykamien aus endogenen Ursachen. 
Ia der zweiten Gruppe, den Hypoglykamien aus endogenen Ursachen, fassen 

wir aile diejenigen Blutzuckerverarmungen zusammen, deren Ursache im Orga­
nismus selbst liegt. Um bei der im Hauptteil erfolgenden Besprechung der 
echten Spontanhypoglykamie, die ein Krankheitsbild sui generis darsteIlt, 
klar zu sehen, erscheint zuvor ein Uberblick iiber die symptomatischen Hypo­
glykamien erforderlich. 

Wie der Name sagt, handelt es sich dabei um Blutzuckersenkungen rein 
symptomatischer Natur, deren Ursache zwar im Organismus !'\elbst liegt, wie 
bei der echten SpontanhyPoglykamie, und deren Symptomatologie ebenfalls 
mit der der echten Spontanhypoglykamie iibereinstimmt, deren Pathogenese 
aber . (nur deshalb die Unterscheidung) eine grundlegend andere ist. Haben 
wir es bei den echten Spontanhypoglykamien mit Senkungen des Blutzuckers 
zu tun, die primar auf einer Storung der Blutzuckerregulation, im allgemeinen 
also der eines endokrinen Organs beruhen, so handelt es sich bei den sympto­
matischen Hypoglykamien um Blutzuckersenkungen als Begleitsymptome irgend 
einer anderen Erkrankung oder Umstellung des Organismus. 

a) Hypoglykamien als Begleitsymptome anderer Krankheiten. 
Diese finden wir auBerordentlich haufig bei Erkrankungen der Leber, die 

eine hervorragende Stelle in der neurohormonalen Regulation des Kohlehydrat­
stoffwechsels einnimmt (MEYTHALER 1934). Einige Autoren zahlten daher die 
hepatogenen Hypoglykamien zu den echten Spontanhypoglykamien, was wir 
ablehnen, weil im allgemeinen echte Spontauhypoglykamien durch Leber­
schaden erst dann auftreten, wenn gr~Be Teile des Leberparenchyms zerstort 
sind und dann die Leberaffektion so· im Vordergrund steht, daB das Krank­
heitsbild der echten Spontanhypoglykamie verwischt wird, so z. B. bei Leber­
cirrhose, bei akuter gelber Leberatrophie. R. WILDER (1936) macht auf Hypo­
glykamien nach Leberparenchymschadigungen durch Gifte aufmerksam. In 
einem von MOORE (1934) mitgeteilten Fall schwerer, zum Exitus fiihrender 
Hypoglykamie ergab die Sektion eine subakute, parenchymatose Hepatitis. 
Der von MARx (1933) mitgeteilte interessante Fall eines Autofahrers, der hypo­
glykamische Dammerzustande am Steuer seines Wagens erlitt, in denen er bei 
korrektem Fahren ziellose Wege einschlug, wurde vom Autor ebenfalls auf 
eine 4 Jahre zuriickliegende Hepatitis zuriickgefiihrt. LANDAU (1933) denkt 
als Erklarung fiir manche Faile von Hypoglykamien an Leberfunktionsstorungen 
im Sinne einer herabgesetzten Glykogenspeicherungsfahigkeit auf Grund chro­
nischer Intoxikation vom Digestionskanal aus. KRAMER (1934) beschreibt 
Hypoglykamien durch herabgesetzte Glykogenmobilisierungsfahigkeit der Leber. 
Einem von CRAWFORD (1931) mitgeteilten Fall letaler Hypoglykamie lag ein 
primares Lebercarcinom zugrunde. Um hepatogene Hypoglykamien handelt 
es sich auch bei der VON GIERKEschen Glykogenspeicherkrankheit. 

AuBerordentlich haufig wurden Zusammenhange zwischen Hypoglykamien 
und Magen-bzw. Magen-Darmerkrankungen fes.tgesteIlt, so z. B. Magenbluten, 
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bei Magenschmerzen, bei Ulce1,'a 'duodeni, bei Cholelithiasis und -cystitis (HAIt­
RIS 1934, SCHUR-TAUBENHAUS 1935, SZYFMAN 1935). CHRISTLIEB (1935) und 
SUCIC (1937) teilen je einen Fall von Hypoglykamie bei Superaciditat mit. 
In einem von FANTA (19;J7) beschriebenen Fall war die fUr die Superaciditat 
typische tiefe, alimentare, posthyperglykamische Hypoglykamie kombiniert 
mit einer echten Spontanhypoglykamie auf der Grundlage eines durch Probe­
laparotomie nachgewiesenen Nebenpankreas. 

Auf vermehrter Zuckerausscheidung beruhen die nach schweren Diarrhoen, 
beim periodischen Erbrechen der Kinder und' bei Hyperemesis gravidarum 
beschriebenen hypoglykamischen Zustande. Niedrige Nuchternblutzuckerwerte 
sind von HILLINGER sowie von KNOPFELMACHER beim rekurrierenden Erbrechen 
mit Acetol'lamie beschrieben worden. JONES (1936) sah Hypoglykamien bei 
einem falschlich als Diabetes mellitus mit niedriger Kohlehydratdiat behandelten 
Fall von renalem Diabetes. Als weitere Krankheiten, die mit HypoglyJramie 
einhergehen konnen, seien erwahnt: Dystrophia musculorum progressiva (MES­
SINI 1933), Lungentuberkulose (HECHT 1926), die acetonamischen und eklamp­
tischen Krampfe Jugendlicher (GRIFFITH 1929, FANCONI 1933, MACLEAN 1936), 
Kopfschmerzen und Neurasthenie (CAMMIDGE 1920), Migrane (GRAY 1936), 
das Puerperium Eklamptlscher (OBATA 1923), Hyperventilationstetanie (WILDER 
1934), Encephalitis, subarachnoidale Blutungen (RATHERY 1931), Perniciosa 
(WILDER 1932). 

Von besonderem Interesse ist das Verhalten des Blutzuckers bei Nerven­
und Geisteskrankheiten, z. B. bei Epilepsie, wo in der uberwiegenden Mehr­
zahl der FaIle dauernd niedrige Blutzuckerwerte gefunden wurden (HARRIS 
1933, NIELSEN 1934, TYSON 1935, YASKIN 1936, NEDVED 1936, SOGLIANI 1936), 
so daB einige Autoren heute schon der Hypoglykamie als solcher mindestens 
die Bedeutung eines pradisponierenden Momentes fur die Entstehung der idio­
pathischen Epilepsie zuschreiben. MINCHIN (1933) z. B. macht das Fehlen von 
Glykose im Blut fUr Reizerscheinungen des Gehirns, die zur Epilepsie fiihren, 
verantwortlich; auch HARRIS (1936) halt die AuslOsung echter epileptischer 
Anfalle durch Hypoglykamien fur wahrscheinlich, ebenso BONASERA (1936) mit 
gewissen Einschrankungen. Nach TED STROM (1934) scheint es eine ganze Anzahl 
Epileptiker zu geben, deren Anfalle durch Hypoglykamien ausgelOst werden. 

Fur die Ansicht PONS BALMES (1933), der engste Zusammenhange zwischen 
Blutzuckerregulationsstorungen und Geisteskrankheit vermutet, sprechen unter 
anderem Untersuchungen von FREEMAN (1933), der bei Schizophrenen eine erh6hte 
Variabilitat des BIutzuckerspiegeIs mit Neigung zu Hypoglykamien feststellte. 

In diesem Zusammenhang sei die SAKELSche Insulin-Shocktherapie der 
Schizophrenie erwahnt, bei der der hypoglykamische Shock mit seinen tief­
greifenden, zentralvegetativen Angriffspunkten benutzt wird, um Psychosen 
thera peutisch zu beeinflussen: charakteristischer Weise sollen sich die ersten 
Aufhellungen in der hypoglykamischen Phase zeigen bzw. im Moment des Ein­
trittes der Gegenregulation, was die Vermutung nahe legt, daB diese zentrale 
Veranderungen auszulOsen imstande ist. 

Stark erniedrigte Blutzuckerwerte fand GENZEL (1924) bei katatonen Stu­
porzustanden, auch bei Melancholikern, bei Psychoneurotikern und Hebephrenen 
wurden abnorm niedrige Blutzuckerwerte beobachtet. CURSCHMANN macht 
dabei auf die ebenso haufige .als wirksame, volksmedizinische MaBnahme 
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aufmerksam, gegen hysterische und hysteriforine Anfalle Zuckerwasser zu geben; 
sie laBt wahrscheinlich auch auf einen hypoglykamischen Faktor bei diesen 
Zustanden schlieBen. 

b) Hypoglykamien als Begleitsymptome physiologischer 
Umstellungen des Organism us. 

Hierher gehoren die Hypoglykamien bei Lactation, schon wahrend des 
einzeInen StiIIaktes der Frau lieBen sich BIutzuckersenkungen nachweisen. 
STENSTROM (1926) beschrieb schwere, zum vorzeitigen Abstillen fiihrende, 
hypoglykamische Erscheinungen bei einer stiIlenden Frau. WIDMARK beob­
achtete ahnliche Erscheinungen bei milchgebenden Kiihen, das Kalbungsfieber 
der Kiihe wird als hypoglykamisches Koma aufgefaBt. Auch die Neigung zu 
leichten Hypoglykamien bei Graviden (CARR 1931, MEIGNANT 1932, STEN­
STROM 1936) und die zum Teil auf Hypoglykamien zuriickzufiihrenden Be­
schwerden des Klimakteriums seien hier erwahnt. 

Symptomatische Hypoglykamien werden ferner hervorgerufen durch lang­
dauerndes Hungern, z. B. ging das im Kriege beobachtete sog. "Hungerodem" 
mit tiefsten Blutzuckerwerten einher; nach langdauernder Inanition tritt eine 
Erschopfung der Kohlehydratreserven des Organismus ein, der nur eine be­
schrankte Zeit lang imstande ist, sein physiologisches Blutzuckerniveau ohne 
Zufuhr von Kohlehydratreserven aufrecht zu erhalten. 

Andererseits konnen symptomatische Hypoglykamien hervorgerufen werden 
durch dauernd iibertriebene reichliche Nahrungszufuhr. Diese alimentar be­
dingten Hypoglykamien beruhen auf einer zu starken Ausschiittung von Insulin 
nach Nahrungsaufnahme infolge der Gewohnung an groBe Nahrungsmengen. 
Die physiologische, posthyperglykamische Hypoglykamie (MEYTHALER 1935) 
nach Nahrungsaufnahme ist um so tiefer, je groBer die eingenommene Mahl­
zeit war. LAMI (1930) teilt einen Fall von alimentar bedingter Hypoglykamie 
mit, dessen markantestes Symptom dauernder HeiBhunger war. HARRIS (1932) 
bezeichnete chronisch iibertriebene Nahrungsaufnahme als eine der Ursachen 
fUr Hypoglykamien; und auch LABBE spricht von erworbenem Hyperinsulinis­
mus durch Polyphagie (1932). 

Plotzliche Alkoholabstinenz von Potatoren kann zu Hypoglykamien fiihren, 
wie einem von MAARSSO (1935) mitgeteilten Fall zu entnehmen ist: bei einem 
chronis chen Alkoholisten kam es zu hypoglykamischen Krampfanfallen mit 
profuser SchweiBsekretion, als er Abstinent wurde. Wahrscheinlich war es bei 
ihm infolge der Gewohnung an dauernd iibertriebene reichliche Zufuhr des 
blutzuckersteigernden Alkohols zu einer vermehrten Insulinausschiittung ge­
kommen, die bei plotzlicher Abstinenz bestehen blieb und dann zu .dem tiefen 
Absinken des BIutzuckers fiihrte. SIEGMUND und FLOHR warnen mit Recht, 
Insulin als Erniichterungsmittel oder als BIutalkoholsenkungsmittel zu benutzen, 
da die Gefahr deshypoglykamischen Shocks besteht (s. SCHLICHTING). 

Als Folge langdauernder, erschopfender Muskelarbeit sowie nach sport­
lichen Leistungen treten sowohl beim Trainierten als auch beim Untrainierten, 
bei letzterem nach einer kurzdauernden "Arbeitshyperglykamie" Hypoglyk­
amien auf (MEYTHALER 1937). So stellten GORDON und LEVINE bei einem 
Marathonlaufer am Ziel einen BIutzuckerwert von 45 mg- % fest. Auch nach 
Fechten, 400-Meterlauf, Radfahren usw. wurden hypoglykamische BIutzucker-
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werte beobachtet. DaB- auf -demSportplatz, vor allem im AnschluB an kurz­
dauemde, maximale Anstrengungen Hypoglykamien auftreten konnen, die 
eventuell sogar zu Krampfen und BewuBtlosigkeit fUhren, ist eine in den letzten 
Jahren immer bekannter werdende Tatsache. Nach MEYTHALER (1937) beruht 
der mit hypoglykamischen Blutzuckerwerten einhergehende sog. "tote" Punkt 
auf Adrenalinmangel. BICKEL (1934) teilt den Fall eines Bergsteigers mit, bei 
dem sich nach einer niichtern unternommenen Bergtour schwere hypoglyk­
amische Zustande mit prakordialen AngstgefUhlen, Schwache und Schwitzen 
einstellten. Das Auftreten dieser "Sporthypoglykamien", die die Grundlage 
der von JOKL (1930) geschilderten "Sportkrankheit" bilden, hangt auBer vom 
Grade der korperlichen Leistung ab von Nahrungszufuhr, Konstitution, Klima 
und sonstigen Umwelteinfliissen, es wird durch hohe AuBentemperatur be· 
giinstigt. Wie die Hypoglykamie zustande kommt, dariiber entscheidet der 
Trainingszustand des Sportlers: beim Hochtrainierten beruht der "Sportshock" 
(MEYTHALER), das ist der Zusammenbruch nach Hochstleistung, auf einem 
Versagen der "Sicherungs- (MEYTHALER) und Notfallsfunktion" (CANNON) des 
Sympathico-Adrenalin-Systems, dessen Leistungsfahigkeit allein letzten Endes 
iiber die LeistungsgroBe beim Hochtrainingszustand entscheidet. 

Endlich sei hier auBerdem die von PLANELLES (1936) neben der lange be­
kannten Hungerhypoglykamie noch beschriebene sog. "Appetithypoglykamie" 
erwahnt, die bei vielen Menschen durch den bloBen Anblick gedeckter Tische uSW. 
auf dem Wege eines bedingten "Reflexes" durch nachweisbaren humoral­
insularen Faktor ausgelOst werde. 

c) Hypoglykamien als Begleitsymptome kiinstlich hervorgerufener 
Umstellungen des Organism us. 

Sie konnen zustande kommen durch Uberwarmung in Form von heiBen 
Badem, abnorm hohe AuBentemperaturen, durch Einwirkung des elektrischen 
Stromes, Unterbindung oder Exstirpation der Speicheldriisen, durch schwere 
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des Pankreas (TERBRUGGEN und 
HEINLEIN), nach Lumbalpunk­
tion, partieller Leberausschal­
tung. Ubereinstimmend mit den 
Resultaten von TERBRUGGEN 
und HEINLEIN hat MEYTHALER 
bei Pankreasbestrahlungen im 
Tierexperiment ebenfalls Hypo­
glykamien gefunden (s. Abb. 1). 
Die Autoren erhielten nach 
einigen Tagen den tiefsten Punkt 
der Hypoglykamie, nach dem es 
dann allmahlich wieder zu einer 
Riickkehrdes Blutzuckers in nor-
male Hohe kam. TERBRUGGEN 

und HEINLEIN fanden bei der histologischen Untersuchung ihrer Versuchstiere 
VergroBerung der LANGERHANSschen Inselnund Glykogenarmut · der Organe. 
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tJber die Insulinausscheidung wiihrend~det Bestrahlung der Pankreasgegend 
liegen Untersuchungen von LA BARRE und LORTHIOm. vor; angewandt wurde 
die Methode der Anastomose zwischen Ven. pane. eines bestrahlten Tieres und 
der Vena jug. eines zweiten Tieres. Die Transfusion des Pankreasvenenblutes 
des bestrahlten Tieres ruft beirn nebennierenlosen Empfangertier deutliche 
Blutzuckersenkung hervor. Nach Nebennierenexstirpation beirn Spendertier 
wurde die Blutzuckersenkung beim Empfanger nicht beobachtet. Au6erordent­
lich Mufig wurden Hypoglykamien nach Magenoperationen beobachtet (BECKER­
MANN 1933), die nach KORANYI (1936) <lurch Lasion ortlicher vegetativer Nerven 
bedingt sind. Weitere Literatur siehe bei M. WOHRLE. 

ll. Die echten Spontanhypoglykamien. 
Unter diesem Begriff konnen wir nun infolge des vorangegangenen Aus­

schlusses samtlicher anderer Hypoglykamien diejenigen Zustande von Blut­
zuckerverarmung zusammenfassen, die primar auf der Storung eines oder 
mehrerer der den Blutzuckerregulationsmechanismus bestimmenden Faktoren 
beruhen. "Spontaner Hyperinsulinismus", "Hyperinsulinismus", Idiopathische 
Hypoglykamie", Spontane" Glykopenie", "Glykopriver Symptomenkomplex" 
sind andere Bezeichnungen dieser Kohlehydratstoffwechselstorung, fUr die 
J. WILDER (1936) den deutschen Namen "Zuckermangelkrankheit" pragte. 
Nach ALVAREZ (1936) sind "die Ursachen der Spontanhypoglykamie, diese 
als Krankheit sui generis aufgefa6t, in einer pluriglandularen Dysfunktion zu 
suchen, die den neuro-endokrinen und chemisch-osmotischen Regulations­
mechanismus fUr die Glucose im Blut storen". 

In ihren Auswirkungen stellt die Spontanhypoglykamie eine dem Diabetes 
mellitus diametral entgegengesetzte Stoffwechselkrankheit dar, die genotypisch 
jedenfalls in engen Beziehungen zu diesem steht (HARRIS 1932, FALTA 1936), 
die ebenso haufig ist wie dieser, und bei der wir uns vor allem bezuglich ihrer 
Pathogenesemit denselben Prob.lemen auseinander zu setzen haben wie be­
zuglich der des Diabetes. 

Hier sind. vielleicht einige FaIle von Interesse, bei denen es im Anschlu6 
an spontanhypoglykamische Zustande zu einem Diabetes mellitus kam (Er­
schopfung der LANGERHANSschen Inseln 1) bzw. umgekehrt ein Diabetes in 
seinem weiteren Verlauf von einer Spontanhypoglykamie abgelost wurde: 
SZYFMAN (1935) beschreibt den Fall einer 40jahrigen Patientin mit labilem 
vegetativem Nervensystem, bei der es im Verlauf einer Gallenblasenerkrankung 
zum Diabetes mellitus und im Anschlu6 daran zu schweren Spontanhypo­
glykamien kam. UNVERRICHT (1935) beobachtete 3 ahnliche FaIle von "transi­
torischem, pradiabetischem Spontanhyperinsulinismus"; BICKEL (1935) einen 
Fall von "iriitialen Dysinsulinismus" mit schweren Spontanhypoglykamien, 
6 Monate vor dem Auftreten eines Diabetes. Umgekehrt sahen WEIL (1932), 
RATHERY (1934), BRINK (1934) Spontanhypoglykamien mit epileptiformen 
Krampfen im Anschlu6 an einen Diabetes. 

Bevor wir auf die Spontanhypoglykamien eingehen, die atiologisch nach­
weisbar auf der Storung eines der den Blutzucker regulierenden Faktoren be­
ruhen, seien die FaIle von sog. "junktioneller Spontanhypoglykamie" erwahnt, 
bei denen sich keine organischen Veranderungen nachweisen lie6en. LANDAU 
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(1933) denkt als Erklarung fur diese FaIle an eine "Fehlsteuerung" des Pan­
kreas, ausgelOst durch einen abnotmen duodeno-pankreatischen Reflex auf die 
ins Duodenum eintretenden Ingesta. Hierhin gehoren ferner die als "konsti­
tutionelle Hypoglykamien" bezeichneten FaIle, bei denen die ungeklarte Atio­
logie in der Konstitution der Erkrankten gesucht wurde. Mag auch in einem 
TeiI dieser FaIle die oft schwer faBbare Kausa unentdeckt geblieben sein, so 
solI doch eingeraumt werden, daB eine bestimmte Konstitution auch fUr die 
Erkrankung an Spontanhypoglykamie wenigstens die Rolle eines pradisponie­
renden Faktors haben kann. 

Hierher gehort jene "gesunde" Studentin, die nach 3tagiger Fett-Gemuse­
Diat schwerste Hypoglykamien bekam (SCHRODER 1928), ferner der Fall eines 
nervos belasteten Marineoffiziers mit "vagotonischer Einstellung" (DORE 1934) 
ein Fall von ERCKELENTZ (1934) und KUHN (1936), die als konstitutionelle 
Hypoglykamien bezeichnet sind. JANSSEN (1936) beschreibt vorubergehende 
konstitutionell bedingte hypoglykamische Symptome bei "gesunden" Personen 
in der taglichen Praxis, z. B. bei Schulkindern, die dadurch Schwierigkeiten 
beim Unterricht haben. Auch WILDER (1936) spricht von konstitutioneller 
Neigung zu Hypoglykamien und ZIEGLER (1932) fand diese besonders baufig 
bei nervosen, vor allem bei vegetativ stigmatisierten Personen, bei diesen soll 
nach STENSTROM (1936) vor allem die alimentare, posthyperglykamische Hypo­
glykamie besonders tief sein. 

1. Die Spontanhypoglykiimien durch pl'imlil'en HyperinsuIinismus. 
Diese beruhen auf einer Uberproduktion der LANGERHANSschen Inseln des 

Pankreas an Insulin und werden von einigen Autoren als einzig echte Spontan­
hypoglykamie bezeichnet (FANTA 1937). Die Zahl der in der Literatur beschrie­
benen FaIle von absolutem Hyperinsulinismus auf Grund autoptisch nachge­
wiesener Hypertrophie des Inselorgans (und nur diese sollen hier berucksichtigt 
werden) ist, seit CAMMIDGE, JONAS und HARRIS (1924)zuerst das Vorkommen 
"spontan erniedrigter Blutzuckerwerte" bei gesunden und bei kranken Men­
schen beschrieben, die HARRIS damals bereits auf einen Hyperinsulinismus 
zuruckfUhrte, auBerordentlich gewachsen. 

Interessant ist das Vorkommen selbst angeborener Spontanhypoglykamie 
durch Inselhypertrophie, wie sie bei Neugeborenen diabetischer Mutter be­
schrieben wurde (EHRICH 1934). Selten sind echte Spontanhypoglykamien 
infolge von Pankreasnekrosen. BRINK (1934) und DANNENBERG (1935) teiIen 
je einen solchen Fall mit. 

In einer betrachtlichen Anzahl der FaIle von Spontanhypoglykamie fanden 
sich als organische Grundlage 

a) Pankreascarcinome. 

Den ersten klassisch gewordenen Fall von absolutem Hyperinsulinismus 
infolge eines primaren LANGERHANs-Carcinoms, das insulinproduzierende Meta­
stasen in Leber und Lymphknoten gemacht hatte, beschrieb R. M. WILDER 
(1927), dabei bestanden schwerste Spontanhypoglykamien, die terminal nur 
durch stiindliche Zuckerzufuhr zuhalten waren. 1936 beschrieber einen ahn­
lichen Fall bei einer :Frau mit· Inselzellcarcinom. 1929 veroffentlichte MASSA 
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einen Fall echter Spontanhypoglykamie, dem ebenfalls ein primares Pankreas­
carcinom zugrunde lag, und auch in einem 1935 von HERMANN beschriebenell 
Fall handelt es sich umein solches. MUNAKATA gelang es 1936, die anfanglich 
als epileptische Ausnahmezustande angesehenen schweren Verwirrtheitsphasen 
eines 40jahrigen Patienten durch Entfernung eines Carcinomendothelioms der 
Inselzellen vollstandig zu heilen. Den letzten Fall echter Spontanhypoglykamie 
durch Inselzellcarcinom mit illsulinproduzierendell Metastasen in der Leber ver-
6ffentlichte CRAGG (1937) (s. Literatur Loss). 

Die weitaus haufigste Grulldlage fur primaren Spontanhyperillsulillismus 
aber bilden 

b) Pallkreasadenome. 
MAcLENAHAN beschrieb 1929 den Fall eines 40jahrigen Negers mit spontan­

hypoglykamischen Anfallen, denen ein autoptisch erwiesenes Inseizelladenom 
zugrunde lag. 1930 teilte FRANK eine letal verlaufene Spontanhypoglykamie 
mit, deren Autopsie multiple Pankreasadenome ergab. 1m selben Jahr sah 
KRAUSE einen Fall, bei dem intra vitam auf Grund von Belastungskurven 
die Diagnose Inseizelladenom gestellt wurde, an dessen Folgen der Patient 
starb. HOWLAND und CAMPBELL konnten bei einer Frau die gleiche Diagnose 
als Ursache schwerer hypoglykamischer Erscheinungen stellen und die Kranke 
durch operative Entfernung des Tumors heilen. Auch WOMAK (1931) gdang 
die Entfernung eines echten Adenoms der LANGERHANS-Inseln, welches Spon­
tanhypoglykamien verursaeht hatte. In 1931 von TERBRUGGEN mitgeteilten 
anatomischen Befunden bei Spontanhypoglykamie infolge multipler Insel­
adenome gingen diese von primaren Pankreasgangresten aus. Aueh in einem 
der beiden 1933 von WOLF mitgeteilten FaIle, die mit Halluzinationen und 
Krampfen einhergingen, ergab die Sektion das kliniseh vermutete Inselzell­
adenom. 1934 besehrieb Ross den Fall eines Mexikaners, der naehts auf dem 
Nachhauseweg bewuBtlos zusammensturzte und komatos in die Klinik ein­
geliefert wurde. Heftige epileptiforme Anfalle lieBen zunaehst an ein trauma­
tisehes Hirnodem denken, jedoeh ftihrten die extrem niedrigen Blutzueker­
werte, der Pseudo-Babinski im Koma, sowie der auffallende therapeutisehe 
Effekt von Dextrose-Injektionen zur Diagnose Hyperinsulinamie durch Pan­
kreasadenom, dessen operative Entfernung Heilung braehte. 

Weitere, auf autoptiseh erwiesenen Inselzelladenomen beruhende FaIle 
echter Spontanhypoglykamie beschrieben im Jahre 1935 MARKOFF, JOHN, 
FRANK, WHIPPLE; letzterer konnte in 6 Fallen durch operative Entfernung 
der Adenome Besehwerdefreiheit erzielen. 

1936 wurde von HARNAPP der erste Fall in Europa veroffentlieht, bei dem 
die ehirurgisehe Entfernung eines reehtzeitig erkannten Inseladenoms (dureh 
SAUERBRUCH) gelang, was zur Beseitigung der sehweren Spontanhypoglykamie 
eines 7jahrigen Madehens fiihrte. Die jtingste Mitteilung tiber Inselzelladenome 
erfolgte im .Jahre 1937, und zwar beriehtete erst vor kurzem REITER tiber 
2 FaIle von Spontanhyperinsulinismus dureh Inseladenom, dessen Annahme 
im ersten Fall durch die Sektion bestatigt und welches im zweiten Fall trotz 
differentialdiagnostiseher Sehwierigkeiten reehtzeitig erkannt und operativ ent­
fernt wurde. Das Vorkommen eines Inselzelladenoms des Pankreas mit Hypo­
glykamie bei Diabetes besehreibt BUCHNER. Bei diesem Fall handelt es sieh 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 9 
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pathologisch-anatomisehumeinlnselzelladenom im Pankreas von Hypophysen­
groJ3e, wobei gleichzeitig ein ausgesprochener Hochdruckdiabetes bestand, so 
daJ3 das Inselzelladenom als herdweises iiberstiirztes Regenerationsbestreben des 
Organismus aufzufassen ist. Weitere Literatur s. bei BIELSCHOWSKI. 

tJber einen Spontanhyperinsulinismus, hervorgerufen durch Pankreas­
adenom bei gleichzeitig bestehendem Carcinom des Sigma, berichtet LONG. 
Literatur s. S. H. Lw, LOUCKS, CHou, K. C. CHEN. 

2. Die Spontanhypoglyklimien durch sog. DysinsuJinismus. 
Wechselnde Funktionszustande des Inselorgans, die bald zu einer Hyper­

insulinamie, bald zu einer Hypoinsulinamie fUhren konnen, gehen nach HARRIS 
(1924) meist mit Dysfunktion anderer endokriner Drusen einher, so daJ3 die 
Abgrenzung dieser Fii.lle gegen die durch pluriglandulare Sttirungen bedingten 
kaummoglich ist. 1m Jahre 1928 beobachtete LARoCHE chronische Spontan­
hypoglykamien durch Dysinsulinismus mit polyglandularen Storungen. 1933 
veroffentlicht BOKSER einen Fall von prolongierter Pankreatitis mit Per­
turbation des inkretorischen Gleichgewichtes, zuruckgefiihrt auf einen Dys­
insulinismus, der bald zu Hyper-, bald zu Hypoinsulinamie und damit zu funk­
tioneller Affektion antagonistischer Blutdriisen gefiihrt hatte. LJVRAGA (1933) 
wies darauf hin, daJ3 Hypoglykamie sogar bei Hypinsulinismus vorkommen kann. 
Hierhin mochten wir einen Fall von WINANS (1933) zahlen, bei dem schwerste 
hypoglykamische Krampfe einen Hyperinsulinismus vermuten lieJ3en, dessen 
Probelaparotomie aber an Stelle der erwarteten Hyper- eine Pankreashypo­
plasie ergab. 

3. Die Spontanhypoglyklimien durch sekundliren Hyperinsulinismus. 
In diesen Fallen beruht die Hyperinsulinamie nicht auf einer primaren 

Insuliniiberproduktion seitens des Pankreas, sondern auf der Unterfunktion 
eines oder mehrerer der "kontra-insular" wirkenden Gegenregulationsorgane 
(Nebenniere, Schilddruse, Hypophyse, Ovar) , deren normale Produktion an 
kontrainsularen Stoffen erst die Voraussetzung fiir denjenigen Blutinsulin­
spiegel ist, der die. physiologische Konstanz des Blutzuckerspiegels (nuchtern 
70-115 mg- %) allein aufrecht erhalten kann. 

Bekanntlich ist die Gegenregulation gegen jeglichen Blutzuckerabfall an 
das sympathico-chromaffine System gebunden, welches durch Adrenalinabgabe 
schon auf kleinste Veranderungen des Blutzuckerspiegels hin das physiologische 
Geschehen bereits bei Blutzuckerwerten sichert, die noch keineswegs die Ge­
fahr einer Hypoglykamie in sich tragen. Beim Stoffwechselgesunden kommt 
es - unabhangig von der absoluten Blutzuckerhohe, ja selbst bei durch Glu­
cose kiinstlich erhohten Glykamiewerten zu gegenregulatorischen MaJ3nahmen, 
sofern sich der Blutzucker in absteigender Lime bewegt. Einer sog. "Notfalls­
funktion" (CANNON) bei wirklicher Gefahr, geht eine "Sicherungsfunktion des 
Adrenalins" (MEYTHALER) in stoJ3weiser Aktion voraus. Dieses stoJ3weise In­
krafttreten von Adrenalin kommt z. B. darin zum Ausdruck, daJ3 der Blutzucker­
abfall nach intravenoser Insulindarreichung zur Priifung der "Wirkungsintensi­
tat des Insulins" (MEYTHALER 1935) nicht in einer gleichmaJ3igen Lime erfolgt, 
sondern von Hyperglykamiezacken als Symptomen gegenregulatorischer MaJ3-
nahmen unterbrochen ist. In-typischeu·· Fallen von Spontanhypoglykamie 
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durch relativen Hyperinsulinismus ist diese Gegenregulation aufgehoben oder 
mindestens abgeschwacht, wie z. B. der erste von uns beobachtete Fall zeigt, 
bei dem die auBerordentlich vertiefte und verlangerte Wirkungsintensitat 
(Blutzuckerabfall bis 9 mg- %!) ein durch AdrenalinstoBe praktisch ungehin­
dertes Absinken des Blutzuckers zeigt. 

a) Unterfunktion eines gegenregulatorischen Organs. 
Die Spontanhypoglykamien durch sekundaren Hyperinsulinismus infolge 

Unterfunktion einer einzigen kontrainsularen "Sympathicus"driise sind be­
sonders haufig bei dem auf Hypadrenalismus durch Nebennierenunterfunktion 
beruhenden Morbus Addison. WADI (1928) beschrieb schwere Spontanhypo­
glykamien bei ADDIsoNscher Krankheit. In einem kliI).isch als Encephalitis 
gedeuteten Fall von ANDERSON (1930) mit hypoglykamiscJten Symptomen 
ergab die Autopsie einen Ntlbennierentumor. DaB Nebenniereninsuffizienz einen 
Hyperinsulinismus vortauschen kann, sah auch RABINOWITSCH (1932) bei einem 
im hypoglykamischen Koma ad exitum gekommenen Mann, dessen Autopsie 
eine vollstandige Substitution des Nebennierenmarkes durch lymphoides Ge­
webe ergab. LABBE (1933) deutete einen Fall schwerster Spontanhypoglykamie 
mit Blutzuckerwerten bis 17 mg- % als durch Nebennierenschwachebedingt. 1936 
veroffentlichte WELTY das Sektionsergebnis zweier Neger mit Morbus Addison, 
deren Exitus im spontanhypoglykamischen Koma erfolgt war: es ergab Neben­
nierentuberkulose und Status thymico-Iymphathicus. Letzterer sei erwahnt 
als ein Beitrag zur "insularen" Wirksamkeit des Thymus, dessen "Oberfunktion 
(Hyperthymismus) MESSINI (1933) als eine der Grundlagen fUr endokrin be­
dingte Spontanhypoglykamie bezeichnete. 

Auch eine von BRIGGS (1937) beobachtete extrapankreatische Spontanhypo­
glykamie mit letalem Ausgang erwies sich autoptisch als durch Nebennieren­
atrophie bedingt. Es sei bei dieser Gelegenheit iibrigens auf die groBe Gefahr 
der durch Insulin bewirkten Hypoglykamien hingewiesen, die des ofteren bei 
irrtiimlich mit Insulin (zur Mast) behandelten Addisonkranken vorgekommen 
ist (CURSCHMANN). 

Weitere FaIle von Spontanhypoglykamie durch sekundaren Hyperinsulinis­
mus wurden bei Unterfunktion der ebenfalls zu den kontrainsular wirkenden 
"Sympathicus"driisen zahlenden Thyreoidea beobachtet, und zwar sowohl bei 
Dysthyreoidie (MEIGNANT 1932), Hypothyreoidismus, als auch bei MyxOdem. 

WILDER fUhrte 1932 die Spontanhypoglykamie einer 66jahrigen auf deren 
8 Jahre vorher ausgefiihrte Schilddriisenexstirpation zuriick. Einen Hypo­
thyreoidismus vermutete GOLDZIEHER (1936) in 20 von 112 Fallen chronischer 
Spontanhypoglykamie. Nachdem BAUDOIN (1935) bei 2 MyxOdematosen Nei­
gung zu Spontanhypoglykamien festgestellt hatte, veroffentlichte MARx (1936) 
den Fall einer schwachsinnigen Zwergin mit hypothyreoiden Ziigen, die im 
schwersten hypoglykamischen Koma eingeliefert wurde und bei der fUr die 
Entstehung des relativen Hyperinsulinismus nicht nur die mangelhafte Gegen­
regulation seitens der Schilddriise, sondern auBerdem eine zentrale (Schwach­
sinn) und eine hypophysare Komponente (Zwergwuchs) mitverantwortlich war. 
Auch in dem gleichzeitig von ihm beschriebenen Fall einer Myxodematosen 
mit Blutzuckerwerten bis zu 17 mg- %, handelte es sich, wie die Sektion zeigte, 
urn eine Mitbeteiligung der Hypophyse.~H. CURSCHM.ANN machte bereits vor 

9* 
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langem auf die Moglichkeit, dieeigenartigen schweren Kollapse mancher Hypo­
thyreosen durch Hypoglykamien zu erklii.ren, aufmerksam, wobei er erwahnt, 
daB Hypothyreosen stets die Neigung zu Hypoglykamien eigen ist. 

Die Regulation des Kohlehydratstoffwechsels bei thyreoidektomierten Tieren, 
bei Basedow und Myxodem wurde von MEYTHALER und Mitarbeitern erklart. 
Normalerweise setzt regulatorisch bei Blutzuckerabfall eine Mehrausschuttung 
von Adrenalin ein, die gegenregulatorisch durch Leberglykogenmobilisation fur 
einen raschen Blutzuckeranstieg sorgt. Beim schilddrusenlosen Tier besteht, 
ahnlich wie beim MyxOdem,· mangelhafte Gegenregulation des sympathico­
adrenaIen Systems, bedingt durch Schilddrusenhormonausfall, d. h. also, daB 
Unterfunktion der Schilddruse mit mangelhafter Reaktion und mangelhafter 
Entladungsfahigkeit des chromaffinen Systems einhergeht. Da wir nun aus 
Tierexperimenten wissen, daB thyreoidektomierte Tiere normalen Glykogen­
gehalt der Leber aufweisen und ferner, daB das Leberglykogen bei schildrusen­
losen Tieren langsamer dem Abbau verfallt, liegt die Ursache in der verstarkten 
Insulinempfindlichkeit sowohl schilddrusenloser Tiere als auch beim Myxodem 
in einer Gegenregulationsschwache des sympathico-adrenalen Systems. Mobili­
sierungsmaterial ist reichlich im Organismus deponiert, kann aber infolge Adre­
nrJinmangels nicht zur Verwertung gelangen. So erklart es sich auch, daB Insulin­
zufuhr bei schilddrusenlosen Tieren zu verstarkter Wirkungsintensitat fiihrt. 

Bemerkenswert ist der mehrfach beobachtete Zusammenhang des Auftretens 
von Spontanhypoglykamien mit veranderter Ovarialfunktion. 

WILDER beobachtete 1930 bei einem seiner beiden Falle von hypophysarer 
Spontanhypoglykamie postmenstruelle Haufung der Anfalle. HARRIS (1932) 
betont die Moglichkeit der Entstehung eines Hyperinsulinismus durch ovarielle 
Unterfunktion. GRONBERG (1933) sah eine Spontanhypoglykamie im AnschluB 
an die Menopause, STENSTROM (1933) eine solche im AnschluB an einen Partus 
einsetzen. - Schreibt man dem Ovar in bezug auf den Kohlehydratstoffwechsel 
eine kontrainsulare "Sympathicus"wirkung zu (BERNER 1922, FONSECA 1929, 
KAUFMANN 1929, JAYLE 1932, SENDRAIL 1934), die zu einer Blutzuckersteige­
rung auf dem Wege uber die Schilddruse oder uber die Hypophyse fiihrt, und 
berucksichtigt man, daB die Ovarialhormone, besonders das Follikulin, eine 
adrenalinartige Wirkung auf den Blutzucker haben (CONTARDO 1932, AMILrBIA 
1935), so kann man sich diese Zusammenhange leicht erklaren. 

b) Die Spontanhypoglykamien durch sekundaren Hyperinsulinismus 
infolge Unterfunktion mehrerer gegenregulatorischer Organe 

(pluriglandulare Storungen) . 

. Den meisten Fallen echter Spontanhypoglykamie liegen, auch wenn sie auf 
dem veranderten Funktionszustand nur einer Inkretdruse zu beruhen scheinen, 
in Wirklichkeit pluriglandulare Veranderungen zugrunde (HARRIS, LANDAU, 
STENSTROM, FALTA, WILDER). Nach STENSTROM sind diese sogar haufiger der 
pathogenetische Grund fiir Spontanhypoglykamien als Pankreasveranderungen. 
Daruber bestehen entgegengesetzte Meinungen, wie uberhaupt bezuglich der 
Pathogenese der Spontanhypoglykamie heute noch ebenso viele ungeklarte 
Probleme zu lOsen sind wie bezuglich der des Diabetes. Das groBe Diabetes­
problem, namlich die Diskrepanz zwischen den experimentellen Erfahrungen 
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iiber den Pankreasdiabetes auf der eiIlen,llnd den anatomischen Befunden am 
Pankreas auf der anderen Seite, besteht in derselben Form auch fiir die Spon­
tanhypoglykamie" (MARx 1936). 

Spontanhypoglykamien durch pluriglandulare St6rungen k6nnen dadurch 
entstehen, daB mehrere Blutdriisen gleichzeitig erkrankt sind und primar zur 
Blutzuckersenkung fiihrten oder daB zunachst eine einzige Inkretdriise durch 
veranderten Funktionszustand die Hypoglykamie hervorrief, die dann ihrerseits 
sekundar Veranderungen an anderen endokrinen Organen bewirkte (COLLIN 1932). 

STENSTROM nahm 1926 als Atiologie des hypoglykamischen Komas einer 
34jahrigen Frau schwere Storungen der imleren Sekretion an. In 3 Fallen von 
chronischer Glykopenie fand PRIBRAM (1928) Zeichen, die auf eine multiglandu­
lare Hypofunktion hinwiesen. 1m selben Jahr ergab die Obduktion eines Falles 
von PETTERSON, der an spontanhypoglykamischen Komata mit Hypotemperatur, 
Herabsetzung des Grundumsatzes und Blutdrucksenkung gelitten hatte, "pluri­
glandulare Atrophie" bei normalem Pankreas. Einen ahnlichen autoptischen 
Befund, namlich multiple Blutdriisensklerose mit vorwiegender hypophysarer 
Beteiligung, ergab die Sektion einer im spontanhypoglykamischen Coma ad 
exitum gekommenen Patientin STENSTROMs (1933), bei der sich die Spontan­
hypoglykamie im AnschluB an einen Partus entwickelt hatte. 1936 teilte STEN­
STROM einen weiteren, hierher geh6rigen Fall mit, und auch bei einer Patientin 
NEDVEDS (1936) handelte es sich letzten Endes urn eine Spontanhypoglykamie 
durch pluriglandulare Affektion. Nachfolgend geben wir die Krankengeschichte 
und den Befund eines von uns jiingst beobachteten Falles einer pluriglandular 
bedingten Spontanhypoglykamie wieder. 

Die 47jahrige Frau eines Landarbeiters wird am 30.7.37 im schlafahnlichen Zustand 
in die Klinik eingewiesen. Die von der Patientin nur liickenhaft, hauptsachlich vom Ehe­
mann zu erhebende Anamnese ergibt: 

In der Familie sind keine mit derartigen Anfallen einhergehende Erkrankungen, keine 
Zuckerkrankheit, keine Erkrankungen der Leber bekannt. Die Mutter der Patientin starb 
durch Schlaganfall, der Vater an einer Comotio. Patientin ist als Kind nicht ernsthaft 
krank gewesen. Menarche mit 14 Jahren. Menses o. B. Hat 8 normaleGeburten, darunter 
einmal Zwillinge, keine Fehlgeburten gehabt. Von den 9 Kindern leben 5, die angeblich 
gesund sind. 4 Kinder starben im Sauglingsalter an Brechdurchfall. Pat. hat friiher eifrig 
im Haushalt und auf dem Lande mitgearbeitet und ihrem Bildungsgrad entsprechendes 
Allgemeininteresse gezeigt. 1 Jahr nach der Geburt der Zwillinge letzter Partus mit 
33 J ahren, der mit starkem BlutverIust einherging. 1m A nschlufJ an diesen Partus Menopause. 

In den letzten 5-6 Jahren hat sich die Pat. nicht mehr recht wohl gefiihlt. Sie habe 
viel unter Kopfschmerzen gelitten, haufig Schwei13ausbriiche gehabt. Das Arbeiten sei 
ihr immer schwerer gefallen, weil sie dauernd miide und hinfallig gewesen sei. Au13erdem 
habe sich starker Haarausfall am Kopf sowie am iibrigen Kiirper eingestellt; die Zahne 
seien ausgefallen, die Libido erIoschen, ihr allgemeines Interesse an der Umwelt habe mehr 
und mehr abgenommen. Diese Erscheinungen traten ganz allmahlich auf und verstarkten 
sich im Laufe der Zeit. 

Vor 3 Jahren hatte Pat. einen ahnlichen Schlafanfall wie den jetzigen. Damals hatte 
sie 3 Tage wegen angeblicher "Grippe" zu Bett gelegen. Wie der Ehemann angibt, wurde 
er des nachts pliitzlich durch ein schweres Fallen geweckt und fand seine Frau bewegungs­
los und mit offenen Augen, aber nicht ansprechbar, am Boden liegen. Dieser schlafhafte 
Zustand dauerte bis zum nachstenMorgen, wo ihn der herbeigerufene Arzt durch eine 
Spritze ( ?) kupierte. Daraufhin Einweisung ins Krankenhaus Stavenhagen, wo Pat. wegen 
Kopfgrippe behandelt und nach 14 Tagen gebessert entIassen wurde. 

Seitdem mu13te Pat. wegen gro13er Hinfalligkeit meist bis mittags zu Bett bleiben, 
hat von da ab im Haushalt iiberhaupt nicht mehr mitarbeiten kiinnen. Am 30.7.1937 
kam es zu dem Schlafzustand, der Pat. in unsere Klinik fiihrte. 
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Pat. war morgens-nicb.t wach geworden, sondern hatte, als ihr Mann sie zum Friih­
stiick wecken wollte, vollkommen unbeweglich mit offenen Augen dagelegen und weder 
auf lautes Rufen, noch auf Schiitteln und andere Versuche sie zum Sprechen zu bringen, 
reagiert. Da sieh ihr Zustand, trotz der Bemiihungen des mehrfach herbeigerufenen Arztes 
nicht besserte, ihre BewuBtlosigkeit eher tiefer wurde, erfolgt am 31. 7. 37 die Aufnahme 
in unsere Klinik. Das Ergebnis der Blutzuckerbestimmung ergab eine Hypoglykamie von 

% 50 mg- % und deutliche Zeichen einer 
~o endokrinen Storung legten den Gedanken 
110 A an ein spontan-hypoglykamisch bedingtes 
100 ,: Koma nahe, weshalb der Pat. Zucker-
90 \ wasser eingefloBt wurde, worauf sie lang­

sam wieder zu sieh kam. 
80 

~ 70 Status . 
.§ 60 MittelgroBe Patientin in maBigem E.Z. 
~ 50 und A.Z., Haut und Schleimhauteschlecht 

¥ durehblutet, blaBgelbliehe Gesichtsfarbe, 
30 stark geliehtetesKopfhaar, volliges Fehlen 
20 50gC/ulrose tmg Adrenolin der Augenbrauen sowie der Achsel- und 

per os subc. Genitalbehaarung. Finger- und Zehen-
10 , 10 t nagel platt, diinn, sprOde. Zahne sehr 
//vt:lrlernJO 6IJ !J(J f!O WMin. ,fVchlernzo f{) 6IJ alMin. liickenhaft,Zunge feucht, Rachenringo. B. 

Abb.2. Abb.3. Lungen perkussorisch und auskultatorisch 
o. B. Herzaktion regelmaBig, Tone leise, 
rein. RR 95/85, PuIs 1l0. Temperatur 38,5°. 
Blutkorperchensenkung 29 mm/ l Std. 
Blutbild: leichte Anisoeytose. 1m Urin 

Abb.2. Glucosebelastung mit 50 g Glucose 
ad 100 cern H 20. 

Abb. 3. Pat. J. H., 47 Jahre. PluriglanduJareInsuffizienz. 
Blutzuckerlrurve nach Belastung mit 1 mg Adrenalin. 

kein Zucker, kein Urobilin, keine Oligurie. 
Korpergewicht 52 kg. 1m Abdomen keine pathologischen Resistenzen, keine Druckschmerz­
haftigkeit, keine OrganvergroBerungen. N eurologisch: Hirnnerven frei, Pupillen beiderseits 
gleich weit, reagieren auf L. und C., physiologische Sehnen- und Periostreflexe normal aus­
losbar, keine pathologischen Reflexe, keine Sensibilitatsstorungen. Allgemeine motorisehe 

Schwache und gesteigerte Ermiidbarkeit. Keine umschriebenen 
Lahmungen. Psyehisch .. ist Pat. apathisch, stumpf. 

2. 8. 37: Rontgenaufnahme des Schadels: Sella normal groB, 
das Dorsum sellae zeigt eine etwas unregelmaBige Dichte. Fiir 
einen knochendestruierenden ProzeB kein sicherer Anhalt. 

3. 8. 37: Blutzucker 
niichtern 70 mg-%, RR 
160/115, Pat. erhalt die 
normale, gemischte Kost, 
auBer den Mahlzeiten 
mehrmals taglich reich-

if 75 8fj 95 105 115 TJS 1fO 175Min. licheTraubenzuckergaben. 
Bemerkenswert ist ihre Abb.4. Pat. J. H., 47 Jahre (54,5 kg). Pluriglandulare Insuffizienz. 

Blutzuckerkurve nach Belastung mit 5 E Insulin intravenos. Vorliebe fiir SiiBspeisen. 
4. 8. 37: Blutzucker niichtern 80 mg- %. Die Rontgenaufnahme des Thorax ergab 

keinell pathologischen Befund. RR 155/105, Korpergewicht 54 kg. Leidliehes Wohlbefinden. 
5. 8. 37: Blutzucker niichtern 65 mg- %. Gynakologische Untersuchung: ganz kleiner, 

etwa fingerhutgroBer Uterus, Ovarien winzig klein. Vagina stark atrophisch. 
6. 8. 37: Korpergewicht 53 kg. Stoftwechseluntersuchung: Grundumsatz -25 %, spezi­

fisch-dynamische Wirkung + 15%. Von Seiten del' Augen konnte kein pathologischer 
Befund erhoben werden. Gesichtsfeld, Augenhintergrund normal. 

9. 8. 37: Blutzucker niichtern 80 mg- %. RR 145/100. Korpergewicht 55 kg (Abb. 2). 
11. 8. 37: Blutzucker niichtern 80 mg- %. Adrenalinbelastungsprobe mit 1 mg Ad­

renalin subcutan (Abb. 3). 
Geradezu paradox ist das Verhatten des Billtdruckes nach Adrenalin: Von 140/90 sinkt 

er auf 105/85 1 Std., auf 95/80 21/2 Std. post inj., um erst dann wieder anzusteigen; 
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wahrend die Pulskurve, wenn auch nur angedeutet (von 70 auf 90 I), den normalen Anstieg 
nach Adrenalin zeigt. 

13. 8. 37: Blutzucker niichtern 68 mg- %. Insulinbelastungsprobe mit 5 E Insulin intra· 
venos (Abb. 4). 30 Min. post inj. wird der Pat. heiB. Kalter SchweiBausbruch am ganzen Kor­
per, Rotung des Gesichtes. Nach 1 Std. 20 Min. RR 110/80, starker Speichel- und Tranen­
fluB, noch ansprechbar. Nach 1 Std., 35 Min. RR 120/90, lebhaftes Grimmassieren, Hin­
und Herdrehen des Kopfes, Jaktation, Greifen nach der Bettdecke, schmatzende Mund­
bewegungen, Hache Atmung, dann und wann von einem tiefen Aufatmen, einmal einem 
Aufschrei unterbrochen. Reagiert nur auf lautem Anruf, Antworten sind unverstandlich, 
lallende, verwaschene Sprache. Nach 2 Std., 6 Min. RR 120/80. Pat. blickt mit weit auf­
gerissenen Augen im Saal umher, verzieht das Gesicht und weicht dem Einstich zur Blut­
entnahme mit unwilligem Schmerzenslaut aus. Versucht sich zum Schlafen zu legen, 
offnet aber sofort die Angen wieder und wirft sich .erneut hin und her. Nach 2 Std., 56 Min. 
Singultus, Jaktation, WiirgElll, keine Anderung des schweren hypoglykamischen Zustandes, 
deshalb nach 3 Std. 20 Min. Injektion von 5 ccm 50%iger Traubenzuckerlosung intra­
venos, ferner 25 g Glucose in Wasser, per os; 30 Min. spater liegt der Blutzucker noch unter 
25 mg-%. Nach dem Essen, von dem sie nur die SiiBspeise nimmt, bekommt Pat. wegen 
ihrer permanenten Hypoglykamie noch 2mal groBere Traubenzuckergaben per os, so daB 
der Blutzucker um 18 Uhr 80 mg-% betragt, dabei ganz leidliches Wohlbefinden. 

14.8.37: Untersuchung im Wasserbad: Kein Anhalt fiir einen Tumor der Pankreas-
gegend. Pat. fiihlt sich relativ wohl. 

17.8.37: Diastase im Urin: 64. 
19.8.37: Rontgen-Magen-Darmpassage: Kein Anhalt fiir einen extragastralen Tumor. 

Bei der Frage nach der Atiologie der von uns als spontanhypoglykamisch 
erkannten Schlafzustande der Patientin lag es angesichts der vielen, fur eine 
pluriglandulare Insuffizienz typischen Symptome besonders nahe, als Ursache 
der mit Blutdrucksenkung, Puls- und Temperatursteigerung einhergehenden, 
spontanhypoglykamischen Komata schwerer StOrungen der inneren Sekretion 
anzunehmen. Ahnlich wie im zweiten von uns mitgeteilten Fall handelt es 
sich auch bei dieser Patientin urn eine Frau im klimakterischen Alter, deren 
Menopause im AnschluB an einen besonders schweren Partus urn viele Jahre 
verfriiht eingesetzt hatte und die ihren ersten Anfall etwa beim Einsetzen der 
physiologischen Klimax bekam. 

Wiederum liegt der Gedanke nahe, daB nach Verringerung der oben erwahn­
ten "Sympathicus"stoffwechselwirkung des Ovars eine kompensatorische "Ober­
funktion anderer kontrainsularer Drusen (HVL, Nebenniere, Schilddruse) ein­
gesetzt hat, die nun infolge der endokrinen Umstellungen im phY8iologi8chen 
Klimakterium nicht mehr ausreicht, urn den normalen Blutzuckerspiegel auf­
recht zu erhalten. 

Jedenfalls ist es infolge der primaren, ovariellen Unterfun.-ktion (vgl. den 
gynakologischen Befund!) zu einer sekundaren Affektion andetet 'Blutdrusen 
gekommen, und zwar wahrscheinlich auf dem Weg uber die Hypophyse. 

Tatsachlich sind eine Reihe von Symptomen, die wir bei dieser Patientin 
in Ubereinstimmung mit dem 2. Fall finden, z. B. die dauernde Schlafsucht, 
trophische Storungen an Haut, Haaren und Nageln, die Anderung der psychischen 
Gesamthaltung im Sinne eines Abstumpfens der Affekte, als Funktionsau8/all 
de8 HVL deutbar, Gesichtsfeldeinschrankungen und rontgenologisch nachweis­
bare Veranderungen im Bereich der Sella fehlten. 

Die schweren Anomalien des Haarwuchses, Haarausfall am Kopf, das vollige 
Fehlen der Augenbrauen sowie die Behaarung-in Achselhohlen- und Pubesregion, 
die SchweiBlosigkeit und Verstopfung, vor allem auch der starke genitale 
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"Aufbrauch" (8 Partus) lenkten den Verdacht auf eine Unterfunktion der Schild­
druse, der durch die Feststellung einer Grundumsatzsenkung von 25 % best a­
tigt wurde. 

Fiir einen primaren Hyperinsulinismus durch Uberfunktion des Pankreas, 
etwa ein Pankreasadenom; ergab weder die genaue klinische Untersuchung 
(Wasserbad), die rontgenologisch durchgefUhrte Magen-Darmpassage, noeh die 
Bestimmung der Diastase im Urin irgendeinen Anhalt. Auch die Glucose­
belastung mit 50 g Glucose per os, die einen relativ normalen, jedenfalls keinen 
besonders abgeschwachten Verlauf der Glykamiekurve, wie er z. B. fur Pan­
kreasadenome typisch ist, zeigte, konnte nicht im Sinne eines pankreatogenen 
HyperinsuIinismus gewertet werden, fUr einen solchen lagen auch die BIutzucker­
nuchternwerte unseres Erachtens relativ zu hoch. 

Auf die eventuelle Moglichkeit einer N ebennierenunterfunktion wiesen zwar 
keine klinisehen Symptome eindeutig hin, wohl aber mit einer gewissen Wahr­
seheinlichkeit der paradoxe Ausfall der Adrenalinbelastungsprobe bezuglich des 
BIutzuckers und des BIutdruckes. Naeh 1 mg Adrenalin subeutan zeigt der BIut­
zucker in den ersten 20 Min. eine nur au Berst geringgradige initiale Steigerung 
um 15 mg- %, um dann bis 55 mg- %, also tief unter den Ausgangswert, abzu­
sinken. Zu erklaren ist dieses tiefe Absinken des Blutzuekers, ebenso wie der 
obenbeschriebene Abfall des BIutdruckes nach Adrenalin, dureh Unterfunktion 
des Nebennierensystems, das bei Zufuhr von exogenem aueh kein endogenes 
Adrenalin mehr bildet. 1m gleiehen Sinne wie die Adrenalinbelastung, namlich 
fur ein Versagen der Gegenregulation des chromaffinen Systems der Neben­
nieren gegen Blutzuckersenkungen durch Zuviel-Insulin, spraeh auch die uber­
aus interessant verlaufende Priifung der "Wirkungsintensitat des Insulins" 
(MEYTHALER 1935), die eine abnorme Steigerung der Insulinwirkung zeigte: 
Nach Belastung mit 5 E Insulin intravenos erfolgt in den ersten 16 Min. ein 
sehwaches Absinken des Blutzuekers bei erhaltener Adrenalingegenregulation, 
dann ein konstantes Weitersinken bis zu 16 mg- %, ohne GegenregulationsstoBe 
des erschopften chromaffinen Systems; erst nach 2 Stunden. 16 Min. erfolgt 
noch einmal eine allerdings nur zu vorubergehender Blutzuckersteigerung um 
15 mg- % fUhrende Adrenalinausschuttung, danach sinkt der Blutzucker weiter 
ab bis zu dem unglaublich niedrigen Wert von 9 mg-%!, worauf der Versuch 
wegen der oben beschriebenen sehwersten hypoglykamischen Erscheinungen 
abgebrochen wird. Diese enorm verstarkte Wirkungsintensitat konnte natur­
lich - ebenso gut wie die von uns angenommene - auch durch eine dauernd 
groBe Insulinproduktion, der gegenuber die an sich erhaltene Gegenregulation 
des Adrenalinsystems verpuffen mu(Jte, bedingt sein. Auf Grund des Ausfalles 
von Adrenalin- und Glucosebelastung sowie der anderen Untersuchungsergeb­
nisse, die fUr eine multiglandulare Hypofunktion der kontrainsularen "Sympa­
thieus"drusen sprechen, nehmen wir in unserem Fall neben den ubrigen glandu­
laren Storungen auch eine Nebennierenunterfunktion an. 

In diesem Fall beruhen also die spontanhypoglykamisehen Komata eben­
falls auf einem relativen Hyperinsulinismus, der bei dieser Patientin hervor­
gerufen ist durch eine klassische pluriglanduliire Insullizienz mit allen dafiir 
typischen Syndromen. Diese wurden ausgelOst primar durch eine ovarielle 
Unterfunktion infolge starken genitalen Aufbrauchs, welche zu einer konse-
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kutiven, beim Eintritt der physiologischen Klimax besonders deutlich in Er­
scheinung tretenden .Affektion anderer Blutdriisen fiihrte, wobei sich aus den oben 
im einzelnen angefiihrten Untersuchungen auBer der ovariellen, eine sichere Unter­
funktion von Nebennieren und Schilddriise, wahrscheinlich auch des HVL ergab. 

c) Die Spontanhypoglykamien durch hypophysare 
bzw. hypophysarmesencephale Storungen. 

Da die Tatigkeit der Hypophyse - des Hypophysenvorderlappens - als 
kontrainsular wirkende, an der Aufrechterhaltung der Blutzuckerkonstanz in 
hervorragendem MaBe beteiligte "Sympathicus"driise hinlanglich nachgewiesen 
ist (BUCHLER 1922, LUCKE 1933, LUCKE-HAHNDEL 1933, ANSELMINO-HoFF­
MANN 1934), so ist ohne weiteres verstandlich, daB Unterfunktion des Hypo­
physenvorderlappens zu Blutzuckersenkungen fiihren muB, ebenso wie es ver­
standlich ist, daB Schadigungen der benachbarten, zentral-vegetativen Kohle­
hydratstoffwechselzentren Hypoglykamien auszulosen imstande sind. Die enge 
Verbindung von Hypophyse und Zwischenhirn macht eine strenge Trennung 
der hypophysaren von den zentralbedingten Spontanhypoglykamien unmoglich. 

1930 stellte J. WILDER an Hand von 2 Fallen, in denen die hypophysare 
Grundlage der Erkrankung vorwiegend auf Grund des Rontgenbefundes an­
zunehmen war, erstmalig das Krankheitsbild der "hypophysaren Spontan­
hypoglykamie" auf. Dabei gelang es ihm, eine Reihe von Fallen aus der Literatur 
zusammenzustellen, bei denen ebenfalls eine in vivo oft nicht diagnostizierte 
hypophysare Spontanhypoglykamie vorgelegen hat. Er fand diese FaIle be­
sonders haufig unter den sog. ,,fetten hypophysaren Kachexien" (LICHTWITZ), 
jenen Fallen von SIMMONDsscher Krankheit also, in denen die hochgradige 
Abmagerung, das hervorstechendste Symptom dieser auf Unterfunktion des 
HVL, in seltenen Fallen auch einmal auf infundituboraler Lasion (MARCHAND 
1934) beruhenden Kachexie durch eine Mastkur mit dem eigenen Insulin, 
"endogene Insulinmast" (FALTA) zum Verschwinden gebracht wird. CURSCH­
MANN weist jedoch darauf hin, daB solche pastosen, nicht untergewichtigen 
SIMMoNDs-FaIle von REYE als mitigierte Form beschrieben worden sind, bei 
denen besonders die hypothyreogenen Symptome hervortreten und zur Wasser­
retention und Sparsamkeit des Stoffwechsels fiihren. 1933 betont KYLIN, 
1935 HANTSCHMANN die Haufigkeit spontanhypoglykamischer Anfalle bei SIM­
MONDsscher Kachexie. Allerdings ist die Neigung vieler FaIle von Morbus 
Simmonds zu Hypoglykamiensehr gering, wie die gute Toleranz der Kranken 
gegeniiber zur Mast verwandten Insulin beweist (CURSCHMANN). 

Den "Winterschlaffall" jener Patientin von PRIBRAM (1927), vom Verfasser 
als primar thyreogen gedeutet, bei der sich im AnschluB an den 6. Partus eine 
von BAUER und WILDER klinisch als klassisch bezeichnete und auch autop­
tisch als solche erwiesene hypophysare Kachexie mit periodisch wiederkehrenden 
Schlafanfallen entwickelte, faBt WILDER als hypophysare Spontanhypoglyk­
amie auf, wobei er die bis zu 7 Tagen dauernden, mit Untertemperatur, Puls­
verlangsamung und Fehlen der Reflexe einhergehenden SchlafanfaIle, in deren 
einem der Exitus erfolgt, als hypoglykamische Komata ansieht. 

Als zentral bedingt sind 2 FaIle von Spontanhypoglykamie bei subarach­
noidaler Blutung aufzufassen, die RATHERY (1931) beschreibt. 1m selben Jahr 
veroffentlichten MARX-LAUBENTHAL den forensisch besonders interessanten 
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Fall eines Kriegsbeschadigten mit StirnschuB, der in einem seiner spontan-hypo­
glykamischen Dammerzustande eine Brandstiftung begangen hatte, fiir die er 
Amnesie angab. Diese Moglichkeit wurde zugegeben und als Ursache seiner 
Spontanhypoglykamie von den Verfassern eine Lasion der vegetativen Zentren 
im Zwischenhirn infolge Spatkomplikation durch den HirnschuB angenommen. 

Strafbare Handlungen mit volliger Amnesie, die im affektiven, als Straf­
ausschlieBungsgrund zu bewertenden, hypoglykamischen Dammerzustand be­
gangen wurden, beschreibt auch SERKL (1936). 

An eine StOrung der zentral-vegetativen Steuerung als Grundlage fiir die 
hypoglykamischen Komata einer 44jahrigen Patientin denkt MCGOVERN (1932) 
vorwiegend auf Grund eines UnfaIles, den die Patientin 3 Jahre vor dem Auf­
treten ihrer Anfalle gehabt hat. Einen weiteren Fall zentral bedingter Spontan­
hypoglykamien mit Komata, atypischem, neurologischem Syndrom, Aphasie, 
Hemiplegie beschrieb ZISKIND (1933). 1935 werden 3 weitere FaIle von bypo­
pbysarer Spontanbypoglykamie mitgeteilt, den einen beschreibt POROT bei 
einer 15jabrigen Patientin mit hypopbysarem Infantilismus, die beiden anderen 
GIAUNI bei 2 Knaben mit Dysstrophia adiposo genitalis bzw. Wacbstumsstill­
stand seit dem 6. Lebensjabr. 

1936 weist MARX an Hand seiner 3 bereits erwabnten FaIle nocbmals aus­
driicklicb auf die Bedeutung der zentralen Faktoren fiir die Entstebung von 
Spontanbypoglykamien bin; DARROW beziebt im gleichen Jabr die Ursacbe 
fiir eine mit Krampfen einhergebenden Spontanhypoglykamie zweier Scbwach­
sinniger auf deren Encephalogramm nachweisbare Schadigung des Gebirns. 
H. CURSCHMANN endlich erwahnt den Fall eines Postencephalitikers mit aus­
gesprochenen bypoglykamischen Anfallen. 

Wir geben hier anschlieBend einen von uns tiber langere Zeit beobachteten 
Fall einer Spontanhypoglykamie wieder, der durch eine Storung der hormonalen 
Korrelation zwischen Hypophyse und Zwiscbenhirn (bypophysar-mesencepbale 
Spontanbypoglykamie) ausgelost wird. 

Eine 44jahrige verheiratete Bauersfrau wird am 18. 3. 37 im hypoglykamisehen Koma 
in die hiesige Klinik eingeliefert. Die vom Ehemann erhobene und naehtraglieh dureh die 
Patientin selbst erganzte Anamnese ergab: 

In der Familie sind keine ahnlichen Erkrankungen bekannt. Die Mutter der Pat. 
starb an puerperaler Lungenembolie, der Vater an Altersschwache. Eine Sehwester, der 
Ehemann und eine Tochter sind gesund. Pat. sei schon als Kind immer mude und schlapp 
gewesen, habe deshalb nie regelmaBig am Schulunterricht teilnehmen konnen. Erste Periode 
mit 13 Jahren, immer regelmaBig, ohne Beschwerden. Mit 22 Jahren eine normale Ge­
burt. Mit 23 Jahren Totalexstirpation auf Grund einer doppelseitigen Pyosalpinx nach 
Abort. Die Radikaloperation bestand in der Exstirpation des Uterus und beider Adnexen. 
Seit der Operation besteht Menopause. Beschwerden hat'sie im AnschluB an die Operation 
nicht gehabt. Wenige Jahre spater (die Angabe der genauen anamnestischen Zeitpunkte 
fallt der Pat. auch im anfallsfreien Zustand auBerordentlich schwer) wurde ihr eine Druse 
unter dem rechten Arm exstirpiert. Vor etwa 10 Jahren hatte sie die Gelbsucht, hat da­
mals etwa 8 Tage zu Bett gelegen, aber vorher und nachher nie Beschwerden seitens der 
Leber gehabt. Aueh in der Familie sind Erkrankungen in dieser Richtung ebensowenig 
wie Zuckerkrankheit oder ahnliches bekannt. 

Die jetzigen Beschwerden gehen etwa 2 Jahre zuruck. Sie auBerten sich in der ersten 
Zeit in einem gewissen Schwachegefuhl, so daB Pat. sich ihrer Arbeit nicht mehr richtig 
widmen konnte, zeitweise auch ihre Gedanken nicht recht beisammen hatte. 1m Februar 
1935 kam es dann plotzlieh einmal zu einer sehweren Ohnmacht, sie hatte eine starke Mudig­
keit gemerkt, war ins Schlafzimmer gegangen und wurde dort auf dem Bett bewuBtlos 
aufgefunden. Seit dieser Zeit macht 81eh des ofteren bei ihrer Tatigkeit im Haushalt eine 
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Geistesabwesenheit bemerkbar, d,iemit groBeJ;"R,~gelmaBigkeit kurz vor dem Mittagessen 
einzutreten pfiegt. Nach Angabe des Mannes werden ihre Bewegungen dann immer lang­
samer, bis sie schlieBIich auf einem Stuhl oder Sofa in einen schlafhaften Zustand verfallt, 
meist bleiben ihre Augen dabei weit geoffent, sie reagiert aber weder auf Anruf noch ist 
sie durch Schiitteln aus ihrer BewuBtlosigkeit erweckbar. Diese Zustande dauerten eine, 
.bisweilen auch 4-5 Stunden, schlieBlich erwachte Pat. spontan aus ihnen, meist war sie 
amnestisch fiir das Vorgegangene, manchmal konnte sie angeben, daB sie einen Anfall 
gehabt hatte. Wegen dieser Erkrankung, die die Pat. sehr deprimierte, begab sie sich im 
Mai 1935 in nervenarztliche· Behandlung. 

Aus dem Krankenblatt der Psychiatrischen KIinik Gehlsheim vom Mai 1935: 
Die klinische Untersuchung ergab korperlich und neurologisch keinen pathologischen 

Befund. Hirnnerven frei, Sehnen- und Periostreflex normal auslosbar, keine Kleinhirn­
und Pyramidenbahnzeichen. Wa.R. im Blut negativ. Wahrend des Aufenthaltes in der 
Klinik traten keine Anfalle auf. Psychisch machte Pat. einen geordneten Eindruck. Unter 
der Diagnose "Vegetative Neurose" wurde sie nach 14 Tagen gebessert nach Hause entlassen. 

Eine Besserung trat jedoch nicht ein, die Anfalle wurden im Gegenteil iminer haufiger, 
so daB Pat. im September 1936 ein zweitesmal in stationare Behandlung in die psychi­
atrische KIinik ging. Die Beschreibung der Anfalle durch die Pat. erweckte dort wiederum 
zunachst den Verdacht auf einen Tumor cerebri, aber auch die jetzige Untersuchung ergab 
dafiir keinen Anhalt. Liquorbefund und Blutbild normal, Wa.R. im Blut und Liquor 
negativ. Wiederum keine Anfalle wahrend des Klinikaufenthaltes. Psychisch zeigte Pat. 
eine gewisse Euphorie und Kritikschwache. Ihre BewuBtseinstriibungen wurden als "vege­
tative Anfalle" bezeichnet. Pat. wurde nach 5 Tagen entlassen. 

Nach dem Aufenthalt in der KIinik war sie ambulant in Behandlung bei einem Nerven­
arzt, der keine bestimmte Diagnose stellen und ihr nicht helfen konnte. Die Anfalle traten 
schlieBlich fast taglich auf und in den letzten 4 Wochen vor der Einweisung hielten sie 
oft bis zu 10 Stunden an. 

Nach dem Anfall vervollstandigte Pat. die Anamnese noch dahin, daB sie angab, etwa 
1 Stunde vor dem Anfall ein Prickeln in den Handen zu fiihlen, auch falle es ihr dann 
schwer, sich zu bewegen und zu sprechen. Um den Mund herum habe sie ein taubes, steifes, 
zuweilen auch kaltes Gefiihl, ebenso unter den FiiBen, "als ob sie eine Pelzschicht unter 
den FiiEen hatte". Einmal habe sie bei Besorgungen in der Stadt das Herannahen eines 
Anfalles gespiirt. Sie habe in die StraBenbahn steigen miissen, habe es aber nicht ver­
mocht, da sie "wie gelahmt" gewesen sei. Zeitweise haben ihr Hoffmanntropfen in Zucker 
geholfen, einen Anfall zu verhindern, bisweilen auch Alkohol in Form eines Kognaks. 
Einmal fand ihr Mann sie nachts neben dem Bett bewuBtlos am Boden liegen, aus dem 
erfolgten Secessus urlnae schloB er, daB sie im Schlaf ihren Anfall bekommen habe. An 
direkten Kopfschmerzen habe sie nicht gelitten, wohl gelegentlich Flimmern vor den Augen 
gehabt und dann nicht so gut sehen konnen wie sonst. 

Als die Kranke am 18.3.37 im Koma in unsere Klinik eingeliefert wurde, ergab sich 
folgender Befund. 

Status. 
MittelgroBe Pat. in mittlerem E.Z. und A.Z. befindet sich im Koma: Gesichtsfarbe 

blaB, Augen und Mund weit geoffnet. Tiefe schnarchende Atmung. Pat. ist weder durch 
Schiitteln, noch durch sonstige Reize aus der BewuBtlosigkeit erweckbar. Hypoplastische 
Mammae. Herzaktion regelmaBig, RR 140/80, Puls 86, Abdomen weich, adipos, keine patho­
logischen Resistenze~, keine OrganvergroBerungen. Extremitaten schlaff, hypotonisch, 
gute passive Beweglichkeit, spastische Beugekontraktur beider kleiner Finger. Pupillen 
beiderseits gleich weit, reagieren auf L. und C. Reflexe nicht auslOsbar, Babinski negativ. 
Blutbild normal. Blutzucker 80 mg-%. 1m Urin kein Zucker, kein Urobilin, Diazoreaktion 
negativ, Spuren von EiweiB und Urobilinogen. 

19. 3. 37: Pat. erwacht gegen 11 Uhr spontan, kann angeben, daB sie einen Anfall 
gehabt hat. Aussprache unbeholfen, Antworten aber sinngemaB. Nach dem Essen bessert 
sich das Befinden aber weiterhin. Die Rontgenaufnahme des Thorax ergab keinen patho­
logischen Befund. Wa.R. negativ, Blutkorperchensenkung 20 mm/l Std. Blutzucker niich­
tern 75 mg-%, um 12 Uhr 60 mg-%, um 18 Uhr 55mg-%. Die permanente Hypoglykamie 
wurde beseitigt durch 10 ccm 50%iger Traubenzuckerlosung, wonach die Pat. sich auBerst 
wohl fiihlte. 
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20. 3. 37: Die stiindlichen Blutzuckerbestimmungen ergaben bis zum Mittag stark 
abfallende Werte, ein AnfaH trat jedoch nicht auf, lediglich klagte die. Pat. iiber eine schwere 
Zunge und Prickeln in den Handen, nach dem Essen gingen diese Erscheinungen, die ihr 
als V~rboten des AnfaHs -bekannt waren, zuriick. 

24. 3. 37: Bisher kein Anfall aufgetreten. Korpergewicht 68 kg. Blutzucker niichtern 
65mg-%, nach Belastung mit 100g Brot nach 1 Std. 105mg-%, nach 3 Std. 50mg-%. 
Kein Zucker im Urin. Diastase im Urin 64. 

25. 3. 37: Da die Pat. sich wohl fiihlte und ihre Anfalle auf Grund der dauernd nied­
rigen Blutzuckerwerte und der Labilitat der Tagesblutzuckerkurven in ihrer hypoglykami­
schen Natur erkannt waren, wurde Pat. entlassen mit der Anweisung, morgens zwischen 
10 und 11 Uhr eine-ordentliche Menge Zuckerwasser zu sich zu nehmen, ferner dauernd 
eine Anzahl Wiirfelzuckerstiicke bei sich zu tragen, urn beim Herannahen eines Anfalls 
diesen sofort kupieren zu konnen. 

Nachuntersuchung am 16.4.37: Pat. hatte vor kurzem beim Kartoffelsortieren wieder 
einen beginnenden AnfalI, der aber vom Dienstmadchen rechtzeitig erkannt und durch 

Zuckerwasser zum Verschwinden gebracht wurde. 
Nachuntersuchungam29. 4. 37:AllgemeinesWohlbefinden bei 

reichlicherZuckerzufuhr. Blutzucker75 bzw.105 mg- %. 
3.5.37 :Rontgen-Magen-Darmpassage;umdie Frage eines even­

tuellbestehenden Pankreasadenoms zueruieren .Rontgenologisch o. B. 
Kein Anhalt fiir Pankreasadenom. 

Nachuntersuchungaml8. 6. 37: Pat. klagt dariiber, daB sie sich 
in der letzten Zeit wieder viel schlechter fiihle, war 
dauernd miide und elend und habe iiberhaupt nicht 
mehr arbeiten konnen. Sie habe sehr viel Zucker 
zu sich nehmen miissen, urn die Anfalle zu ver­
hiiten, aber das habe ihr nicht mehr so gut geholfen 
wie in der 'ersten Zeit, vor allem habe sie wieder unter 

Abb.5. Pat. I. U., 44 Jahre. Spontanhypo- dem tauben, pelzigen Gefiihl und dem Kribbeln an 
glykarnie. Tranbenzuckerbelastung 50 g 
Traubenzucker ad 100 cern H,O per os . Fingern und FuBsohlen zu leiden. Sie sei oft zer-
streut, habe festgestelIt, daB ihr Gedachtnis nachgelassen habe und sie sich iiberhaupt 
nicht mehr konzentrieren konne. 

Pat. sieht auffallend schlecht aus, fahlgelbliche Blasse, dunkle Ringe urn die Augen, 
hat Schwierigkeiten beim Sprechen, spricht abgehackt mit langen Pausen, wie urn nach 
dem richtigen Wort zu suchen, und fahrt dann plotzlich in verandertem Tonfall, lauter 
oder leiser fort. Sie zeigt ein eigentiimliches, unruhiges Benehmen, macht unmotivierte 
Bewegungen. Obwohl ihr das Sprechen immer schwerer wird (sie hat das Gefiihl als ob 
ihr die Stimmbander weh taten), spricht und lacht sie viel, ist von einer zu ihrem krank 
erscheinenden AuBeren im starken Gegensatz stehenden Euphorie. Die Blutzuckerbestim­
mung ergibt den unglaublich niedrigen Wert von 25 mg-%! Pat. befindet sich also offen­
bar kurz vor einem ihrer hypoglykamischen Anfalle. 

Auf Grund ihrer Beschwerden und zwecks genauer Klarung der Atiologie erfolgt am 
21. 6. 37 eine erneute klinische Beobachtung. 

Hautfarbe blaB, schmutzig-braunlich, pigmentiert, Haut trocken, fiir ihr Alter relativ 
welk. Stark ergrautes, gelichtetes, stumpfes Haar. Ganz geringer Exophthalmus? Zahne 
carios, ziemlich defekt. Schilddriise nicht vergroBert. PuIs leidlich gespannt, 70. RR95/60. 
Korpergewicht 79 kg (!). Fettpolster ungleichmaBig verteilt, auffallend stark urn Hiiften 
und Abdomen, bei schlanken Extremitaten. Finger- und Zehennagel briichig, die Sen­
sibilitatspriifung ergibt eine gewisse Hyper- bzw. Parasthesie im Bereich der Fingerspitzen 
und FiiBe. 1m Urin kein Zucker. Neurologisch: Hirnnerven frei, physiologische Sehnen­
und Periostreflexe normal auslosbar, keine Kleinhirn- und Pyramidenbahnzeichen. 

22. 6. 37: Blutzucker niichtern 80 mg- %. Glucosebelastungsprobe mit 50 g Glucose in 
100 ccm Wasser (Abb. 5). Pat. erhalt die kohlehydratarme, f!itt- und eiweiBreiche Diat nach 
HARRIS, die ihr, da sie gewohnt ist viel zu essen, nicht geniigt. 

24. 6. 37: Rontgenaufnahme des Schadels: Die seitliche Schadelaufnahme und die 
Stereoaufnahme der Schadelbasis lassen Kalkansammlungen nicht mit Sicherheit aus­
schlieBen, insbesondere fallt eine gewisse Schattendichte im Bereich der Sella auf. 
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Hervorgehoben sei ferner: Eine gewisse Neigung zu Untertemperatur (36°), Unter­
blutdruck (RR 95/60); die starke Gewichtszunahme, sowie ihre ganze extreme Schlaf­
sucht, sie "miichte am liebsten Tag und Nacht schlafen". Psychisch ist die Pat. eupho­
risch unruhig, zerfahren, zeigt gesteigerten Rededrang und neigt bei langerer Unterhaltung 
zu Ideenflucht. 

25. 6. 37: Blutzucker niichtern 82 mg- %. Adrenalinbelastungsprobe mit 0,5 mg Ad­
renalin subcutan (Abb. 6). 

26. 6. 37: Blut:l<ucker niiclltern 92 mg- % • . Insulinbelastungsprobe mit 10 E Insulin 
subcutan (Abb. 7). 

Pat. wird mit der Anweisung entlassen, ihre Mahlzeiten in 2stiindigen Abstanden ein­
zunehmen, und zwar eine kohlehydratarme, fett- und gemiisereiche Diat, medikamentiis 
Praphyson. 

Nachuntersuchung am 9. 7. 37: Pat. hat Schwierigkeiten beim Sprechen, sie hat sich 
an die Diat gehalten, aber auBerdem um 11 Uhr 2 EBliiffel Zucker in Wasser nehmen miissen. 
Am Tage vorher z. B. habe sie den Zucker nicht genommen und daraufhin prompt einen 
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Adrenalinbelastung: 0,5 mg Adrenalin snbcutan. Insnlinbelastung 10 E Insnlin snbcntan. 

Anfall bekommen; sie hatte sich um 11 Uhr in die Sonne gelegt und war erst beim Mittag­
essen wieder zu sich gekommen, wuBte nicht, daB ihr Mann sie ins Haus getragen hatte. 
Blutzucker 50 mg- %. Es wird der Pat. empfohlen, sich streng an die auf 2stiindige Mahl­
zeiten verteilte, kohlehydratarme, fett- und eiweiBreiche Diat (HARRIS) zu halten, das 
Praphyson wird beibehalten. 

Nachuntersuchung am 2. 7. 37: Pat. ftihlt sich bedeutend wohler als vor 8 Tagen. 
Blutzucker 110 mg- %. Grundumsatz + 6 %. Kiirpergewicht 76 kg. Entlassen mit den 
bisherigen Verordnungen. 

Naehdem die gesehilderten Anfalle, deren jahrelange arztliehe Behandlung 
weder zu einer Klarung der Genese, noeh zu einer Besserung des Leidens ge­
fiihrt hatte, vonuns dureh Blutzuekerbestimmungen in ihrer hypoglykamisehen 
Natur erkannt waren, handelte es sieh zunaehst darum, festzusteIlen, ob tat­
saehlieh eine eehte Spontanhypoglykamie und nieht etwa eine symptomatisehe 
vorlag. Diese Feststellung ergab sieh naeh AussehluB der eingangs ausfiihr­
lieh erwahnten Mogliehkeiten, bei denen es zu begleitenden Hypoglykamien 
kommen kann, vor allem aber in Anbetracht der vielen fiir echte Spontan­
hypoglykamie so iiberaus eharakteristischen Symptome, gewissermaBen von selbst. 

Schwieriger war die Beantwortung der Frage nach der Atiologie, zu deren 
Klarung erst eine langere Beobaehtung und die oben im einzelnen angefiihrten 
Untersuchungen fiihren konnten. 

Obwohl wir die Sehwierigkeit des Ausschlusses einer organischen Pankreas­
veranderung ohne Probelaparotomie zugeben) glauben wir in unserem FaIle, 
einen primaren Hyperinsulinismus auch ohne die Laparotomie ausschlieBen 
zu konnen, zumal sich selbst bei genauer kliniscnetund rontgenologischer 
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Untersuchung keinerlei Anhalt fUr eine Pankreasaffekticin ergab, und auBerdem 
die Belastungskurve eindeutig gegen primare Pankreasuberfunktion sprach: 

Die Belastung mit 50 g Glucose per os ergab im Gegensatz zu Fallen von 
Pankreasadenom eine auBerordentlich hohe Steigerung des Blutzuckers mit 
vertiefter hypoglykamischer Nachschwankung. 

Diese verstarkte Hyperglykamie nach Glucosebelastung (nach KLuG 1929 
bei Hypophysenerkrankungen haufig) spricht gegen primaren Hyperinsulinis­
mus, denn bei diesem wurde es infolge des dauernd vermehrl im Blut krei­
senden Insulins gar nicht erst zu einer derartigen Blutzuckersteigerung kommen 
konnen, wie z. B. einem von REITER (1937) mitgeteilten Fall von Pankreas­
adenom zu entnehmen ist. Die tiefe hypoglykamische Nachschwankung -
nach 5 Stunden liegt der Blutzucker noch weit unter dem Ausgangswert - ist 
typisch fUr einen sekundaren Hyperinsulinismus, hervorgerufendurch zimtrale 
(hypophysar-mesencephale) Blutzuckerregulationsstorung (LICHTWITZ 1930, 
GIAUNI 1935). 

Im gleichen Sinne sprach die Adrenalinbelastung: Nach Injektion von 
0,5 mg Adrenalin steigert sich zwar der Blutzucker um 50 %, erreicht jedoch 
seinen Hochstwert erst nach 1 Stunde und befindet sich nach 21/4 Stunden 
noch auf der absteigenden Linie, wahrend normalerweise die Adrenalinreaktion 
schon nach 1 Stunde abgeklungen ist und der Hyperglykamiegipfel wesentlich 
hoher liegt. Dieser abgeschwachte und verlangsamte Ablauf der Adrenalin­
hyperglykamie ist ebenfalls fUr einen relativen Hyperinsulinismus charakteri­
stisch, denn bei primarem (etwa durch Pankreasadenom) wurde das Adrenalin 
wahrscheinlich uberhaupt nicht zu einer Blutzuckersteigerung fUhren. 

Gegen primare Pankreasuberproduktion an Insulin sprach auch der ver­
haltnismaBig negative Ausfall der Belastung mit 10 E Insulin, der nur zum 
Tell auf die subcutane Applikation zuruckgefUhrt werden darf: Sie ergab keine 
wesentliche Verstarkung der "Wirkungsintensitat des Insulins" (MEYTHALER 
1937), sondern ein nur unbetrachtliches Absinken des Blutzuckers mit minut­
lichen Schwankungen um 30 mg- % (Labilitat der Blutzuckerregulation !), wo­
bei die Gegenregulation seitens des primar-adrenalinaren Systems (der Neben­
nieren) erhalten schien. 

Offenbar muBte es sich also um einen relativen Hyperinsulinismus handeln, 
und zwar deuteten - auBer der erwahnten, fUr hypophysare Regulations­
storung charakteristischen, verstarkten Hyperglykamie nach Glucosebelastung 
mit anschlieBender vertiefter hypoglykamischer Nachschwankung und der 
ebenfalls bei Hypophysenerkrankung haufigen subnormalen Adrenalinhyper­
gIykamie (DIETRICH, KUSUNOKI, zit. nach WILDER 1930) - nach AusschluB 
eines Hypothyreoidismus (Grundumsatz + 6%) und einer Nebennierenunter­
funktion, fUr die sich kein wesentlicher Anhalt fand, zahlreiche Symptome auf 
die Hypophyse bzw. das Zwischenhirn, deren bereits erwahnte enge funktionelle 
Korrelation eine Trennung hypophysar und diencephal ausgelOster Symptome 
unmoglich macht. Die fUr hypophysare Adipositas charakteristische Fett­
verteilung, die im Vordergrund der Beschwerden stehende extreme Schlaf­
sucht, eine gewisse Neigung zu Untertemperaturen und Unterblutdruck, die 
ausgepragten, mit KaltegefUhl in den Extremitaten einhergehenden Akro­
parasthesien, trophische Storungen an Haut und Nageln, Veranderungen der 
Pigmentation, der starke Haarausfall am Kopf, das Ausfallen der Zahne, sind 
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Erseheinungen, die als FunktionsausfaU·des HVL deutbar sind (PIGHIN! 1935). 
Die starke Gewiehtszunahme, die sieh aueh in den von WILDER besehriebenen 
Fallen von hypophysarer Spontanhypoglykamie findet, ist auf eine "Mastkur 
mit dem eigenen Insulin" zuriiekzufiihren. 

DaB rontgenologiseh eine "gewisse Sehattendiehte im Bereich der Sella" 
auffiel (8klerosierung der Hypophyse n, bestarkte uns in der Diagnose hypo­
physar bedingte Spontanhypoglykamie ebenso wie der nieht geringe kausal­
therapeutisehe Effekt von Praphyson. 

Fiir die Entstehung der Unterfunktion des HVL ist in Anbetraeht des engen 
Zusammenhanges zwischen Hypophyse und Ovar (ZONDER 1926, HOHLWEG 
1932, JAYLE 1932) - die vorausgegangene Totalexstirpation, die aueh im 
2. Fall WILDERS. vorkommt, sieherlieh nieht ohne Bedeutung: Naeh Ausfall 
der Sympathieuswirkung des Ovars auf den Kohlehyd~;:ttstoffweehsel (s.oben) 
infolge der mit 23 Jahren erfolgten Totale;x:stirpation ist es zu einer kompen­
satorischen "Oberfunktion anderer "Sympathicus"driisen, in erster Linie der 
Hypophyse, gekommen. DaB eine solehe nach Keimdriisenentfernung eintritt, 
beweisen zahllose, nicht nur tierexperimentelle Befunde (P.ARHON 1922, ZONDER 
NELSON, ELLISON 1935). Es ist denkbar, daB es beim Einsetzen der physio­
logischen Klimax mit ihren endokrinen Umstellungen, die in einigen (oben er­
wahnten!) Fallen als solche schon zur AuslOsung eehter Spontanhypoglykamien 
geniigten, auf Grund der langjahrigen Vberbeanspruehung zu einem "Erlahmen" 
der Hypophyse mit Funktionsausfall des HVL und dadureh zum relativen 
Hyperinsulinismus mit Absinken des Blutzuekers kam. 

Aueh die psyehisehen Symptome der Patientin im anfallsfreien Zustand, 
die als "Senkung des allgemeinen psyehisehen Energieniveaus" im Sinne des 
STERTzsehen Hypophysenzwisehenhirnsyndroms bezeiehnet werden konnen: eine 
gewisse Einengung des GefiihIlebens, ihre heitere Verstimmung bei flaeher 
Euphorie, die auffaIlende Kritik- und Gedaehtnissehwaehe, die Neigung zu 
Ideenflueht, der gesteigerte Rededrang bei gleiehzeitigem Mangel an Konzen­
trationsvermogen, lassen sieh vielleieht - mit der gebotenen Reserve - als 
hypophysar-meseneephal bedingt auffassen. Dabei muB die Frage offen bleiben, 
ob die Hypophysenzwisehenhirnlasion die Folge des primaren Funktions­
ausfaIles des HVL und der damit verbundenen Storung der hormonalen Kor­
relation zwischen Hypophyse und Zwisehenhirn ist, oder ob aueh und wie weit 
sekundare, dureh die Hypoglykamie erst gesetzte, zentrale Veranderungen 
(BODECHTEL 1933), die SAKEL (1936) bei der Insulinshoekbehandlung der 
Sehizophrenie therapeutiseh auszunutzen versueht, an der Entstehung der 
Hypophysenzwisehenhirnlasion beteiligt sind. 

Zusammen/assend laBt sieh also sagen, es handelt sieh bei der Patientin 
um eine klassisehe Spontanhypoglykamie auf der Basis eines relativen Hyper­
insulinismus, zustandegekommen dureh eine Storung der hormonalen Korrelation 
zwischen Hypophyse und Zwischenhirn (hypophysar-meseneephale Spontan­
hypoglykamie). AusgelOst wurde diese Korrelationsstorung primar dureh Unter­
funktion des HVL, die vieIleieht in oben angefiihrter Weise in ursaehliehem 
Zusammenhang mit der friihen operativen Klimax steht. Patientin gehort 
wahrseheinlieh in die Reihe jener mitigierten SIMMoNDs-FaIle mit hypothyreo­
tisehen Symptomen (REYE) bzw. "fetten, hypophysaren Kaehexien" (LICHT­
WITZ) , bei den~n Spontanhypoglykamien besondershiiufig sind (WILDER 1930). 
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In dem Band 9 dieser Ergebnisse vom Jahre H,H2 habe ich meine damaligen 
Erfahrungen tiber die Appendicitis zusammengestellt. 

Ich verteidigte die neue auf Grundgenauer pathologisch-anatomischer 
Untersuchungen aufgebaute Lehre: 

1. Der erste appendicitische Anfall setzt so gut wie stets in einem vollig 
gesunden Wurmfortsatz ein. 

2. Die Appendicitis ist so gut wie stets eine akute Erkrankung (Anfall), die 
in nicht seltenen Fallen infolge mangelhafter Ausheilung zu einem chronischen 
Leiden fiihrt (Appendicopathia chronica). 

3. Jeder appendicitische Anfall entwickelt sich auf dem Boden einer lokalen 
enterogenen Infektion in einem besonders disponierten Wurmfortsatz. 

4. Die Appendicitis ist eine Erkrankung, die individuell, und zwar bald mit 
internen, bald mit chirurgischen Mitteln behandelt werden muB. 

Seit jenem Referat sind 25 Jahre verstrichen. Inzwischen ist im 51. Band 
der Ergebnisse eine Darstellung der konstitutionellen Grundlage des appen­
dicitischen Krankheitsgeschehens gegeben worden, auf die ich unten noch ein­
gehen werde. Es lohnt sich daher die Frage, ob die Thesen, die von mir damals 
aufgestellt sind, noch volle Giiltigkeit haben. 

Ich entsinne mich sehr wohl der Zeit, wo der pathologische Anatom auf 
Grund der am menschlichen Material gewonnenen Bilder die ganze Lehre von 
der menschlichen Wurmfortsatzentztindung sozusagen auf den Kopf stellte. 
Langsa;m haben sich auch die Kliniker zu dieser Anschauung bekannt; Ins­
besondere verhalfen die Ausfiihrungen EUGEN FRAENKELS der Auffassung zum 
Siege, daB die Durchblutungen der Schleimhaut des akut entztindeten Wurmfort­
satzes nur die Folgen der Entziindung oder gar traumatisch bei der operativen 
Herausnahme des entziindeten oder auch nicht entztindeten Wurmfortsatzes 
entstanden seien. Damit schien die GefaBtheorie ftir die Entstehung des akuten 
Anfalles erledigt. DaB sich der Wurmfortsatz gerade in seinem abgebogenen 
distalen Teil entztindet, sprach zugunsten der mechanischen Retentionstheorie. 
Die physiologischen Abbiegungen des WurmfortsatzesWtirden ffir diese Retention 
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verantwortlich gemacht. Jedenfalls konnte es kein groberes Konkrement (Kot­
stein) sein, da sich nachweisen lieB, daB der erste akute Anfall in einem kot­
steinfreien Wurmfortsatz ausbricht und die Steinbildung erst die Folge der 
nicht genug zur Ausheilung gelangenden akuten Appendicitis ist. Die von 
verschiedenen Seiten vorgebrachte auf METSCHNIKOFF zuruckgehende Theorie, 
daB ein Einbohren kleiner Eingeweidewurmer, besonders der Oxyuren, die 
Schleimhaut fUr eine Infektion durch Darmbakterien reif machte, muBte nach 
den sorgfaltigen Nachuntersuchungen BRAUCHS u. a. fallen gelassen werden. So 
blieb nur die Tatsache ubrig, daB sich in den distalen Teilen des Wurmfortsatzes 
eine akute Entzundung bakterieller Natur in der Schleimhaut von dem Hohl­
raum aus entwickelte, wobei die p16tzliche Aggressivitat der Darmbakterien 
in ihrer Erklarung offen blieb. 

Nachdem einmal festgestellt war, daB der akute Anfall in einem bakteriell 
bedingten Reizzustand der Schleimhaut bestand -(ASCHOFF 1909, 1930), der von 
der Oberflache nach der Tiefe zu fortschritt, handelte es sich um die Losung des 
verbleibenden Ratsels, warum die sonst harmlosen Darmbakterien auf einmal 
solchen Reizzustand an der Schleimhaut hervorrufen. DaB die von der RICKER­
schen Schule hervorgehobenen Kreislaufstorungen und Durchblutungen der 
Schleimhaut (LOEFFLER) bei dem plOtzlichen Wildwerden der Darmbakterien 
keine Rolle spielen, geht schon daraus hervor, daB im Anfang des primaren 
Anfalles von diesen schweren Kreislaufstorungen und Blutungen gar nichts zu 
sehen ist. Freilich muB man ganz frische Stadien, die sich hochstens 6 Stunden 
nach Beginn der klinischen Symptome befinden, zu untersuchen Gelegenheit 
haben. In solchen, immerhin seltenen Fallen sieht man nur den ofter beschrie­
benen Primarinfekt, welcher in einer Auswanderung von neutrophilen Granulo­
cyten besteht, die in einer oder mehreren Buchten der Schleimhaut einen Pfropf 
bilden. Gewohnlich ist das Epithel der Oberflache an dieser Stelle zerstort. In 
der eigentlichen Mucosa ist nur eine Andeutung der Auswanderung von Granulo­
cyten um diese Zeit zu sehen. Erst allmahlich werden auch die Submucosa und 
Muscularis und schlieBlich die Subserosa von der zunehmenden, phlegmonen­
artigen Infiltration durch die Granulocyten ergriffen. Zu Beginn ist bei vor­
sichtiger operativer Herausnahme des entzundeten Wurmfortsatzes noch nichts 
von Durchblutung der Schleimhaut zu sehen. Ebensowenig findet man in der 
eigentlichen Schleimhaut Bakterien. Diese sieht man nur in den Granulocyten­
pfropfen der Buchten. Also kann die Durchblutung der Schleimhaut nicht erst 
die Aggressivitat der Darmbakterien bedingt haben. 

Es muBte also eine besondere Ursache fUr dieses plotzliche Aggressivwerden 
der Darmbakterien gesucht werden. Da boten sich verschiedene Moglichkeiten. 
Vielleicht war eine akute Angina vorausgegangen, welche durch hamolytische 
Streptokokken oder durch Pneumokokken ausge16st worden war, und die von 
der erkrankten Tonsille aus verschluckten Erreger hatten sich nun in dem 
Schlupfwinkel des Wurmfortsatzes festgesetzt und dort einen akuten Anfall 
ausgelost (HILGERMANN). DaB in bestimmten Fallen eine akute Angina dem 
Wurmfortsatzanfall vorausgeht, soli nicht geleugnet werden. Eine genetische 
Beziehung ist aber damit nicht bewiesen. Es mussen schon die bakteriellen 
Erreger der Angina mit den bakteriellen Erregern der spater auftretenden 
akuten Wurmfortsatzentzundung ubereinstimmen. Das ist aber nicht der Fall, 
ganz abgesehen davon, daB die haufigste Form des akuten Anfalles ohne voraus-
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gegangene Angina zustande kommt.Und gerade solche FaIle bediirfen der Er­
klarung. Da hat man dann weiter an einen akuten Darmkatarrh, besonders des 
Coecums gedacht. Ich habe schon oft darauf hingewiesen, daB das vollige Frei­
bleiben des proximalen Abschnittes der Wurmfortsatzschleimhaut in akuten 
Fallen gegen eine kontinuierliche Fortleitung des Entziindungserregers von einer 
Colitis aus spricht. Auch die schlagartig einsetzende Fieberfreiheit nach Ent­
fernung des erkrankten Wurmfortsatzes spricht gegen die Annahme eines ent­
ziindlichen Prozesses im iibrigen Darm. Nur wenn das Fieber noch anhalt 
und nicht auf andere Weise (bestehende Reizung des Bauchfelles, iibersehene 
Angina, Mittelohrentziindung, Bronchopneumonieri usw.) erklart werden kann, 
wird man an eine Colitis denken. Dann muB man aber Stuhl, Blut usw. noch 
untersuchen. J edenfalls sind nach meinen Erfahrungen Falle von primarer 
Colitis - abgesehen von Tuberkulose, Typhus usw. ~ so selten, daB sie bei 
Entstehung des akuten Anfalles keine Rolle spielen. So bleibt nun noch die 
Verstopfung iibrig. Auf sie hat man von verschiedenen Seiten den groBten Wert 
gelegt. Aber es gibt, zumal beim weiblichen Geschlecht, so viele Verstopfungen, 
die keinen Anfall hervorrufen, daB auch sie nicht fiir die Mehrzahl der akuten 
Anflille in Betracht gezogen werden kann. 

Da kommt nun die Allergie als Aushilfsmittel. Allmahlich scheint sich das 
Rad der atiologischen Betrachtung wieder zu seinem Ursprung zuriickzudrehen. 
Oder wenn man lieber das Bild der Spirale gebraucht, so gelangt man zu der 
gleichen Anschauung, die man, wenn auch in anderer Weise, vor 40 Jahren aus­
gesprochen hat. Damals war es gang und gabe, den akuten Anfall auf eine lang­
sam und schleichend verlaufende Entziindung des Wurmfortsatzes zuriickzu­
fiihren. Man glaubte in den Stadien einer chronis chen Entzundung die Vor­
bedingung einer akuten Entziindung sehen zu miissen. Reute setzt man den 
Organismus an Stelle des einzelnen Organs und nimmt eine Art Sensibilisierung 
des Korpers an, auf deren Boden erst die akute Appendicitis entstehen solI. 
Besonders haben sich FISCHER und KAISERLING in Miinster fUr diese Art der 
Entstehung auf Grund ihrer Tierversuche eingesetzt. Es ist sehr wohl moglich, 
daB durch einen Infektionsherd in Tonsillen oder Zahnen oder durch die Darm­
bakterien selbst bei ihrem immer wiederholten Kontakt mit der Schleimhaut des 
Darmes und des Wurmfortsatzes diese so weit sensibilisiert wird, daB eines 
Tages die Agressivitat der Darmbakterien da ist. Allerdings lieB sich sofort 
der Einwand erheben, warum nicht an irgendeiner beliebigen anderen Stelle 
des sensibilisierten Darmes die akute Entziindung einsetzte, warum sie gerade 
im distalen Teil des Wurmfortsatzes stattfand. Aber dieser Einwand mag vor­
laufig ruhen. J edenfalls muB die beimallergisch gemachten Tier experimentell 
ausgeloste Appendicitis der menschlichen gleichen, wenn auch die letztere durch 
Allergisierung entstanden sein solI. 

Nun ist es sehr schwer, iiberhaupt eine Tierart zu finden, deren Wurmfortsatz 
dem menschlichen gleicht. Nur bei den Menschenaffen ist eine der menschlichen 
ahnliche Appendix beobachtet. Ob und wie haufig sie an einer Appendicitis 
erkranken, steht nicht fest. Der Aufenthalt in den Zoologischen Garten, so natiir­
lich er auch gestaltet sein mag, ist doch kein ganz natiirlicher. Die wichtigsten 
Angaben iiber die in der Gefangenschaft lebenden Menschenaffen verdanken 
wir Fox. Eine genaue Schilderung der anatomischen Verhaltnisse einer chro­
nischen Appendicitis beim Gorilla gibt kiirzlich WALTER KOCH. 
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J edenfalls ist bei~ dengewohnlichen Versuchstieren, also dem Hund, dem 
Kaninchen, dem Meerschweinchen - auf die klerneren Nager gehe ich hiernicht 
ern - kein vergleichbarer Wurmfortsatz vorhanden. . Insbesondere ist beim 
Kaninchen ern viel langeres und entsprechend weiteres Dickdarmanhangsel als 
beim Menschen vorhanden, das in Bau und Funktion dem menschlichen Wurm­
fortsatz durchaus nicht entspricht. Es ist auch deswegen sehr ungeeignet fiir 
derartige Experimente, well es spontan so gutwie nie an erner akutenEntziindung 
erkrankt. Erne der menschlichen Appendicitis ahnliche Spontanerkrankung 
gibt es eben beim Kaninchen nicht. 

Trotzdem h3.t man wiederholt versucht, gerade dieses Tier zu solchenVersuchen heran­
zuziehen. Bekannt ist die Anschauung von HEILE (ASCHOFF, 1930), der auf eine fermen­
tative Verdauung der Schleimhaut hinaus wollte. Er nahm an, daB durch schnelles Passieren 
des Magen- oder Bauchspeicheldriisensaftes in den Wurmfortsatz die eigentIiche Appendicitis 
beim Menschen erzeugt wiirde. Er vermutete das, weil in manchen FaIlen menschlicher 
Wurmfortsatzentziindung eine Magen-Darmstorung vorausgegangen war. Er versuchte 
beim Kaninchen die Wirkung solcher Fermente nachzuahmen, indem er in den mehr oder 
weniger abgebundenen Darmanhang des Kaninchens wirksame Fermente in die Lichtung 
einbrachte. DaB er dabei wohl Nekrosen der Schleimhaut mit sekundarer Einwanderung 
der Darmbakterien, aber niemals das Bild der menscblichen Appendicitis erzeugte, hat 
FRIEDA BOHNING durch ihre Nachuntersuchung der HEILEschen Experimente am Kaninchen 
gezeigt. Warum C. BOHNE eine verstandnisvollere und umfassendere Nachuntersuchung 
fordert (S. 729), ist mir nicht ganz klar geworden, um so weniger, als BOHNE gar keine aus­
gefiihrt ha.t. J edenfalls war auf diese Weise die plotzliche Agressivitat der Darmbakterien 
bei der menschlichen Appendicitis, welche die anscheinend unveranderte Schleimhaut 
traf, nicht zu erklaren. Daran haben auch die nachtraglichen Versuche, durch Einwirkung 
der Verdauungssafte auf die Appendixschleimhaut das Zustandekommen der Appendicitis 
verstandlich zu machen, nichts geandert. 

So war es auch von vorneherein ausgeschlossen, daB man bei den allergisch 
gemachten Kaninchen erne der menschlichen Appendicitis ahnliche Krankheit 
erzeugte. DaB man iiberhaupt bei ernem durch subcutane EiweiBrnjektionen 
sensibilisierten Kaninchen durch nachtragliche Injektionen derselben Losung rn 
die Darmwand die allergische Entziindung auslosen konnte, war wahrscheinlich. 
FISCHER und KAISERLING haben das fiir den Darmanhang des Kaninchens, d. h. 
fiir die Appendix desselben gezeigt. Es gelingt also, an den sensibilisierten Kanin­
chen durch Kontakt der rernjizierten EiweiBlosung mit der Submucosa des 
Darmes erne heftige, lokale Entziindung derselben auszulosen. Aber es waren, 
wie schon HEINEMANN bei ihren Nachpriifungen hervorhob, groBe Unter­
schiede zwischen einer solchen beim Kaninchen experimentell hervorgerufenen 
Appendicitis und der menschlichen Appendicitis acuta vorhanden. Nach allen 
mernen Erfahrungen beginnt der menschliche Anfall an der Oberflache, besonders 
in den Schleimhautbuchten. Dort ist in den Friihfallen bereits ern Granulo­
cytenpfropf vorhanden, wahrend die Muscularis oder gar die Subserosa noch ganz 
frei von infiltrierenden Wanderzellen des Blutes sind. EsmuBte also das die 
Granulocyten in die Lichtung des menschlichen Wurmfortsatzes lockende Gift 
in dem Lumen desselben geblldet werden. Sonst war die Genese der menschlichen 
Appendicitis nicht Zu verstehen. 

Nun ist aber die beim aIlergischen Kaninchen experimentell durch Rernjek­
tion hervorgerufene Appendicitis ganz anders zustande gekommen. FISCHER und 
KAISERLING geben an, daB aIle Versuche, durch Reinjektion der auslOsenden Anti­
gene in die Lichtung des normalen, nicht entnervten Kaninchendarmanhanges 
eine Entziindung desselben hervorzurufen;-fehlgeschlagen sind. Nur wenn die 
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Reinjektion in die Wand des Darmanhartges selbst erfolgte, kommt es auch zu 
einem Reizzustand der Gewebe mit Auswanderung von Granulocyten in dasselbe. 
So gut wie stets war von Anfang an die Subserosa mitergriffen. Die Pfropf­
bildung der Granulocyten in den sog. Buchten war nur ein Endstadium, d. h. 
wenn bereits die Schleimhaut schwer geschadigt oder gar im Absterben war. 
AIle Nachuntersuchungen durch HEINEMANN mit dem in Freiburg herge­
stellten und mit dem in Miinster benutzten Serum haben diese Tatsache be­
statigt. Es liegt also genetisch keine Ahnlichkeit der bei der Kaninchenallergie 
experimentell hervorgerufenen Entzundung des Dickdarmanhanges mit der mensch­
lichen Appendicitis vor. Diese Behauptung muB unterstrichen werden, da KAISER­
LING auch in einer spateren Arbeit auf Grund beigegebener Bilder eine solche 
"Obereinstimmung oder Ahnlichkeit behauptet. Man darf aber aus dem Kino­
streifen der Entstehung eines akuten Anfalles beim Menschen nicht eine photo­
graphische Abbildung herausschneiden und dann mit dieser das am Kaninchen­
darmerzeugte Bild vergleichen, sondern man muB das ganze Kinobild der 
menschlichen Appendicitis bei dem· allergisch gemachten Kaninchen bei den 
entziindlichen Veranderungen seines Dickdarmanhanges, wenigstens in den 
Hauptphasen reproduzieren k6nnen, um von einer Ahnlichkeit beider V organge 
zu reden. lch habe niemals beim Primaraffekt der Buchten in ganz frischen 
Stadien der menschlichen Appendicitis eine keilf6rmige Nekrose der Schleimhaut, 
wie die Autoren sie abbilden, wie sie auch KArSERLING in einer spateren Arbeit 
wieder erwahnt, gesehen. Auch die von den Autoren als primare allergische 
Reaktion beschriebene Lymphstauung in der Wand des Wurmfortsatzes ist beim 
Menschen verschieden zu deuten und braucht nicht Zeichen einer akuten 
Appendicitis zu sein. In Abb. 11 der Arbeit von FISCHER und KArSERLING, die 
von einem Fall akuter menschlicher Appendicitis stammen solI, ist zwar die Aus­
fiillung der LymphgefaBe mit Lymphocyten, wie sie so haufig bei jugendlichen 
Menschen zu finden ist, zu sehen, aber nichts von einer Leukocyteninfiltration 
der Umgebung. 

H. HORSTER und E. MULLER haben die Versuche, bei dem durch SerumeiweiB 
allergisch gemachten Tier an der Schleimhaut des Dickdarmanhanges, nach 
vorheriger Filtratbehandlung der Bakterienkultur durch Reinjektion eine Ent­
ziindung hervorzurufen, mit Erfolg wiederholt. E. MULLER hat dariiber auf der 
Tagung der Deutschen Pathologischen Gesellschaft in Frankfurt a. M. 1937 
berichtet. Er hat damit die Richtigkeitder Lehre zeigen wollen, daB bei dem 
allergisch gemachten Tiere nicht nur die Haut und dieses oder jenes innere Organ 
durch Reinjektion in einen besonderen Zustand versetzt werden kann, sondern 
auch die Schleimhaut des Darmkanals. Er vergleicht die erzielten Ergebnisse 
mit dem SHWARTzMAN-Phanomen. Aber MULLER hiitet sich, diese Verhaltnisse 
von der AIlergie des Tieres auf die Verhaltnisse bei der menschlichen Appendicitis 
zu iibertragen. Er hat mir gegeniiber ausdriicklich betont, daB mit seinen Tier­
versuchen die Genese der menschlichen Appendicitis nicht zu klaren seL 

BAGGIO ist in mehreren Arbeiten auf die schon von HEILE geauBerte Meinung 
zuriickgekommen, daB keine bakteriell bedingte Appendicitis vorliege, sondern 
eine dyspeptische. 1st der Wurmfortsatz erst einmal ergriffen, so muB nach ihm 
der Chirurge den Fall behandeln. Aber aus prophylaktischen Griinden soIl der 
innere Kliniker das Auftreten von Dyspepsien, die zu einer Appendicitis fiihren 
k6nnen, verhindern. Bei der Entstehungder AppenUtcitis spielt nach ihmdas 
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SANARELLI-Phanomen eine groBe Rolle. Dieses ruft ja nicht nur antibakterielle, 
sondern auch antifermentative ortliche Erscheinungen hervor. Aber BAGGIO 
scheint die Arbeit von BOHNING nicht gelesen zu haben. Auch ist ihm die Histo­
logie eines akut entziindeten Wurmfortsatzes nicht so bekannt, wie wir es bei 
der Aufstellung einer neuen Theorie erwarten miiBten. Jedenfalls bringt BAGGIO 
gar keine statistischen Beweise. Urn den allergischen Zustand des Wurmfort­
satzes zu unterlegen, fiihrt er die eosinophilen Leukocyten an. lch werde noch 
ausfiihren, daB sie bei jedem Menschen vorhandeil sind. Es erhebt sich also 
wieder die Frage, warum nur ein Teil der Menschen an der Appendicitis 
erkrankt. Das allergische Phanomen kann nicht daran schuld sein. 

Es bleibt also dabei, daB man bei dem allergisch gemachten Tier keinen der 
menschlichen Appendicitis ahnlichen Zustand erzeugen kann. Dagegen sprechen 
nicht nur diegenetisch so ganz verschiedenen Bilder, sondern vor allem auch 
die Lokalisation der allergischen Entziindungen im Darmanhang des sensibieli~ 
sierten Kaninchens.Man kann sich natiirlich vorstellen, daB bei Reinjektion 
in die Wand des Darmanhanges oder seiner auBeren Umgebung bei dem aller­
gischen Tier eine Entziindung auftritt. Deswegen wurden ja auch die primare 
lnjektion oder die Reinjektionen an der Spitze des Darmanhanges ausgefiihrt. 
Ob die Antikorper erst durch das Eindringen von Mikroorganismen bzw. ihrer 
Toxine aus einem lokalen Herd ausgelOst werden, ist dabei gleichgiiltig. Die 
Tatsache, daB eine fokale lnfektion, z. B. eine Angina einer umschriebenen 
Schleimhautentziindung des Wurmfortsatzes gelegentlich vorausgeht, legt solche 
Gedanken nahe. Aber der Unterschied gegen die menschliche Appendicitis ist 
doch der, daB beim Menschen der Wurmfortsatz sich spontan, ohne wiederholte 
prim are lnjektion oder Reinjektionen in die Wand, entziindet. Dagegen wird beim 
allergisch gemachten Tier nur dort eine Entziindung der Darmschleimhaut hervor­
gerufen, wo die primarelnjektion oder die Reinjektion Platz greift. Bei dem 
Kaninchen ist es gleichgiiltig, ob man an der Spitze des Darmanhanges oder sonst 
wo am Darm des allergisch gemachten Tieres diese lnjektionen ausfiihrt. Fiir die 
menschliche Appendicitis bleibt also die Frage bestehen, wie kommt es zur 
Spontanentziindung im distalen Teil des Wurmfortsatzes? Liegt hier iiberhaupt 
eine Allergie vor? Man konnte auch beim Menschen an eine Allergie besonderer 
Art z. B. von einem fokalen Herd her denken. Fiir die Annahme einer solchen 
Allergie wiirde die eigentiimliche Tatsache sprechen, daB bei der menschlichen 
Appendicitis die von BERGER und Mitarbeitern sowie. von KALL6s von neuem 
betonte Eosinophilie in der Schleimhaut gefunden wird. Das vermehrte Auf­
treten der eosinophil gekornten Granulocyten im Blut, in den Geweben, in dem 
Schleim gilt, wie dasBeispiel desnervosen Asthmas als Prototyp der allergischen 
Krankheiten zeigt, als sicheres Erkennungsmittel auch eines kiinstlich hervor­
gerufenen allergischen Zustandes. Beweist aber wirklich die vermehrte Eosino­
philie der Schleimhaut bei der menschlichen Appendicitis den allergischen Cha­
rakter derselben? Hier sei nur darauf hingewiesen, daB bei jedem Menschen 
schon unter gewohnlichen Verhaltnissen eine starke Eosinophilie der Wurmfort­
satzschleimhaut gefunden wird. Natiirlich kann diese der Ausdruck einer bei 
jedem Menschen vorkommenden Allergie sein. Dann beschrankt sich das Ratsel 
der menschlichen Appendicitis darauf, warum gerade in diesem konkreten Fall 
und nicht in allen Fallen der Wurmfortsatz akuterkrankt, und warum gerade der 
distale Teil des menschlichen Wurmfortsatzes ergriffen ist, obwohl doch die 
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ganze Schleimhaut desselbenmit- eosinophil gekornten Zellen durchsetzt ist. -
Wir kommen also mit der Annahme eines allergischen Zustandes nicht aus. Auch 
kann die Eosinophilie der gewohnlichen und auch der entziindeten Wurmfort­
satzschleimhaut ganz anders als durch die Annahme eines allergischen Zustandes 
erklart werden. Vberall, wo die Darmschleimhaut mit dem Darminhalt in Be­
riihrungkommt, entwickelt sich eine normale Eosinophilie. Ob es die immer 
wieder stattfindende Beimischung von Darmwiirmern im Kot ist, oder ob es der 
Kot allein vermag, steht noch dahin. Fiir die Kotbakterien wiirde der Umstand 
sprechen, daB ein ganz anderes Anhangsel des Darmkanals, namlich die Gallen­
blase, bei ihrer akuten phlegmonosen Entziindung auch eine starke Eosinophilie 
zeigt. Will man auch diese als Beweis fiir die allergische Entstehung der 
mensc~lichen Cholecystitis heranziehen, so bleibt die groBe Frage, w'arum einmal 
der allergische Zustand beim Menschen zu einer Appendicitis, dann,wil;}der zu 
einer Cholecystitis fiihrt. Nimmt man aber noch die· starke Eosinophilie der 
Magenwand beim Magengeschwiir dazu, so wird die Frage nach der jeweiligen 
Lokalisation der allergischen Entziindung noch verwickelter, ganz'li!'l;Igesehen 
davon, daB die Wurmfortsatzschleimhaut schon im natiirlichen Zustand groBere 
Mengen eosinophil gekornter Granulocyten, die Magenschleimhaut aber sehr viel 
weniger und die Gallenblasenschleimhaut so gut wie gar keine enthalt. 

Wir werden uns also fragen, ob iiberhaupt ein Beweis dafiir vorliegt, daB 
ein allergischer Allgemeinzustand beim Menschen besteht, auf dessen Boden 
erst der appendicitische Anfall zustandekommt. lch habe schon darauf hin­
gewiesen, daB die ortliche Eosinophilie bei den genannten Krankheiten nicht so 
zu deuten ist. Auch die wechselnde Lokalisation im Magen-Darmkanal, einmal 
eine Geschwiirsbildung am Magen oder an der Diinndarmschleimhaut, dann die 
Cholecystitis, endlich die Appendicitis, macht einer solchen Erklarung Schwierig­
keiten. Noch schlimmer steht es mit dem Beweiseines allergischen Zustandes 
des menschlichen Korpers iiberhaupt. Dieser mliBte sich doch an der Haut oder 
an den inneren Organen durch irgend eine Provokation nachweisen lassen. 
Beim Menschen ist - von den Ausnahmefallen wirklich sensibilisierter oder 
konstitutionell-allergischer Menschen, von denen ROLF KArJSER einige inter­
essante Beispiele gibt, abgesehen - so etwas nicht bekannt. Auch sollten dann 
gerade die Asthmatiker usw. an einer Appendicitis leiden. Solche Bevorzugung 
der Asthmatiker oder sonstiger konstitutionell-allergischer Menschen fiir den 
appendicitischen Anfall ist aber unbekannt. Wie soIl die Allergie iiberhaupt 
zustande kommen? Kiinstlich wird sie ja beim Tier durch parenterale Serum­
injektion oder dergleichen geschaffen. Beim gesunden Menschen konnte nur der 
normale Zerfall der Gewebe oderder Gewebszellen durch Resorption des Zerfalls­
materials seitens anderer Zellen ein~n solchen Zustand herbeifiihren. Fiir den 
gesunden - nicht durch Serumeinspritzungen veranderten - Menschen ist das 
unbekannt. Oder die Mikroorganismen des Darmes konnten an der allgemeinen 
Sensibilisierung schuld sein. Aber es ist uns von einer solchen durchgangigen 
Sensibilisierung der Menschheit nichts bekannt. Warum werden denn nicht aIle 
Menschen von der Appendicitis befallen? Auch wenn man eine Sensibilisierung 
gegen die aus fokalen Herden stammenden Mikroorganismen annimmt, wird 
zwar das Befallenwerden des einzelnen Menschen, der gerade eine fokale lnfektion 
aufweist, verstandlich, nicht aber die Verschiedenheit in der Lokalisation erklart. 
Man muB dann annehmen, daB die Erregerder fokalen lnfektion geradezu eine 
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Auswahl zwischen der-Magensch:leimhaut, der Gallenblasenschleimhaut und der 
Wurmfortsatzschleimhaut treffen, wie das ja von ROSENOW behauptet wird. 
Aber diese Behauptung ist ganz unbewiesen (s. v. ALBERTINI und GRUMBACH). 

Das wichtigste bleibt aber die Therapie. Konnte man durch eine Desensi­
bilisierung oderDesallergisierung den angeblichen allergischen Zustand aufheben, 
so ware alles Operieren am Wurrofortsatz unnotig geworden, denn es wiirde 
keine akute Appendicitis mehr geben. Leider wissen wir nichts von den Bedin­
gungen des Zustandekommens der angeblichen Allergie, konnen also auch keine 
Desallergisierung anwenden. Vorlaufig miissen wir noch in allen akuten Fallen, 
soweit sie nach 24 Stunden fortschreiten oder bedrohlich werden, den akut 
erkrankten Wurmfortsatz entfernen. Wohl kein erfahrener Arzt wird hierbei 
zu einer Desallergisierung schreiten, ganz abgesehen davon, daB er nicht weiB, 
womit er die Desallergisierung machen soIl. Prophylaktisch miiBte er aber jeden 
gesunden Menschen desallergisieren, denn der akute Anfall befallt leider die 
Mehrzahl der Menschen und gerade die kraftig gebauten. Bei jeder Allergie 
spielt die Spezifitat insofern eine Rolle, als das Antigen einen spezifischen Anti­
korper hervorruft und erst bei der Reaktion der beiden innerhalb der Zellen ein 
unspezifisches Gift gebildet wird. Leider wissen wir iiber die Antigene, die Anti­
korper und das unspezifische Gift nichts bei der Appendicitis. 

So gibt uns auch die Vorstellung der Allergie keine A ufkliirung fur die pWtzliche 
Agressivitat der Darmbakterien gegenuber der W urmfortsatzschleimhaut. Diese 
aber gilt es zu erklaren. Sie kann entweder in einer besonderen Darmflora des 
erkrankten Wurmfortsatzes oder in irgendeiner Schwachung des Schleimhaut­
widerstandes gegeben sein. 

Wiederholt ist darauf hingewiesen worden, daB sich der meist abgebogene 
distale Teil des menschlichen Wurmfortsatzes wie ein mehr oder weniger ab­
geschlossener Raum verhalt. Es ist nun auffallend, daB ein anderer mehr oder 
weniger abgeschlossener Raum des Darmkanals, namlich die Gallenblase, in 
genau der gleichen Weise an einem Reizzustand erkranken kann wie der Wurm­
fortsatz bei der Appendicitis. Genau wie es im Wurmfortsatz Buchten der 
Schleimhaut gibt, so gibt es hier in der Gallenblase LuscHKASche Gange. Genau 
wie bei der Appendicitis ist der Beginn der Reizung an der Schleimhautober­
flache der Gallenblase zu suchen. Wie dort breitet sich auch hier die Phlegmone 
sehr schnell nach der Tiefe zu aus. Wie bei der Appendicitis kommt es auch 
bei der Cholecystitis - falls die entziindeten Organe nicht rechtzeitig entfernt 
werden - zu einer Mitbeteiligung der Serosa und beim Fortschreiten der Reizung 
zu einer solchen des Bauchfells. Was ist den beiden Organen wahrend der akuten 
Entziindung gemeinsam? lch glaube der bakterielle lnhalt des mehr oder 
weniger abgeschlossenen Organs. Bei der Gallenblase, die gewohnlich keimfrei 
ist, spielt die Art der hinaufwandernden Darmbakterien nicht die Rolle, wie die 
Zusammensetzung des Bakteriengemisches indem Wurmfortsatz, der schon an 
und fiir sich in seinem lnhalt eine Unmenge von Darmbakterien enthalt. Hier 
ist ein anderes Organ zum Vergleich heranzuziehen, die Tonsillen. lhre Buchten 
sind immer oder fast immer infiziert. Es kommt ziemlich haufig, besonders bei 
Jugendlichen mit ihren groBen Mandeln, zu einem akuten Reizzustand, d. h. 
zur Angina lacunaris. Worauf ist die Agressivitat der Bakterien in den Ton­
sillarbuchten zuriickzufiihren? Nur in Ausnahmefallen wird man an eine beson­
dere lnfektion von auBen herdenken.Sokonnen lnfektionen mit Pneumo-
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kokken I und II, mit dem unbekanntenRheumagift oder dem Sch~rlachvirus 
zu einer Tonsillitis fiihren. Aber die gewohnliche Angina lacunaris wird durch 
die in den Tonsillarbuchten immer vorhanden gewesenen Streptokokken aus­
gelOst. Es fragt sich also, wie in den Tonsillarbuchten und genau so in dem 
distalen Abschnitt des Wurmfortsatzes die an sich harmlosen Mikroorganismen 
plOtzlich agressiv werden. Diese Agressivitat auBert sich in einer Phagocytose 
derMikroorganismen durch die an der Oberflache derBuchten auswandernden 
Granulocyten. Es fragt sich nur, ob in den mehr oder weniger abgeschlossenen 
Buchten der Tonsillen oder in dem abgebogenen distalen Tell des Wurmfortsatzes 
eine besondere Mischung der Bakterien besteht. 

In einer ausfiihrlichen Arbeit habe ich (1930) den Nachweis gefiihrt, daB 
tatsachlich solche Appendix/lora im distalen Tell des menschlichen Wurmfort­
satzes eXistiert. 1m Gegensatz zu der Dickdarm/lora, wie man sie immer im 
Coecum findet, ist die Appendixflora im wesentlichen dadurch ausgezeichnet, 
daB die groben und groBen Bacillenformen, besonders die Anaerobier mehr 
und mehr zuriicktreten und das Feld kurzen Bakterien, feinen grampositiven 
gebogenen Stabchen und grampositiven Kokken iiberlassen. 

Die Angaben von ZEisSLER, LOHR, WEINBERG, LOHR und RAssFELD usw., 
daB beim Zustandekommen des akuten Anfalls auch die Anaerobier, besonders 
der WELcH-FRAENKELsche 'Bacillus, eine groBe Rolle spielen, kann ich nicht 
bestatigen. Sie kommen vor allem ffir die Gangran des Wurmfortsatzes und die 
fortschreitende Peritonitis in Betracht, sind aber an sich nicht die an/anglichen 
Erreger der Wurmfortsatzentziindung. 

Auch GINS glaubt an standortbedingte Formen der etwaigen Erreger. Er 
ist der Auffassung, daB die bei Paradentose an den Zahnen gefundenen, sporen­
lOsen Anaerobier gelegentlich auch im Wurmfortsatz vorkommen. Er hat sie bei 
seinen Untersuchungen in einer freilich kleinen Zahl von Wurmfortsatzen wieder­
gefunden. Da die Untersuchung aber sehr zeitraubend ist, konnte er sie. hisher 
nicht an einem groBeren Material durchfiihren. Ffir die Frage, ob ihnen patho­
genetische Bedeutung ffir die Appendicitis zukommt, muB allerdings erst ein 
groBeres Material normaler Wurmfortsatze, insbesondere auch von zahnlosen 
Sauglingen untersucht werden. Diese Untersuchungen stehen nach GINS noch aus. 

Unter den von mir vornehmlich gefundenen feinen grampositiven Stabchen 
und Kokken spielen die anhamolytischen Streptokokken, besonders der Entero­
coccus, wie die bakteriologische Untersuchung unter Beriicksichtigung der Phago­
cytosebilder gezeigt hat, die Hauptrolle. Natiirlich kommen auch andere Strepto­
kokkenarten und das Bacterium coli sowie ein dem Bacillus racemosus nahe­
stehender, feiner langerer Bacillus als Erreger in Betracht. Oft lag in den 
entzundeten Appendices eine Mischinfektion vor, nur in seltenen Fallen eine 
Reininfektion. Solche war am haufigsten bei der kindlichen Appendicitis in 
Gestalt einer Pneumokokkeninfektion vorhanden, welche zu der gefiirchteten 
Pneumokokkenperitonitisfiihren kann. Gegen diese Komplikation gibt es, wenn 
sie schon eingetreten ist, nur ein Pneumokokkenmischserum, natiirlich neben 
der operative:Q. Entfernung des unhellspendenden Wurmfortsatzes. In den Fallen 
von Mischinfektion handelt es sich fast immer oder im wesentlichen um die 
Enterokokken (anhamolytische Kokken), denen an zweiter Stelle das Bacterium 
coli und der Bacillus racemosus beigemengt sind. Diese drei Bakterienformen 
sieht man in solchen Fallen phagocytiert . .Diese MikFoorganismen sind es auch, 
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welehe bei ihrem Fortsehreiten die Peritonitis auslOsen, wobei natiirlieh die 
Zusammensetzung der Flora innerhalb der Bauchhohle eine sehr weehselnde 
werden kann. 

Ich habe nun in gleicher Weise, wie ich es fUr die Appendix durchgefUhrt habe, durch 
TmEssBURGER die bakterielle Flora der Tonsillen untersuchen lassen. Er konnte hier eine 
Oberflachenflora (der Kotflora entsprechend) und eine Buchtenflora (der Appendixflora 
entsprechend) unterscheiden. Wahrend er in der Oberflache alle moglichen groben Mikro­
organismen, so auch den fusiformen Bacillus vorfand, konnte er in der Tiefe der Buchten 
nur kokkenartige, meist den Streptokokken ahnliche Formen finden. In den Fallen, wo 
noch eine Ziichtung moglich war, wurde der Streptococcus haemolyticus gefunden. Auf ihn 
wurde die akute Angina mid das akute ltezidiv (die rezidivierende chronische Tonsillitis) 
zuriickgefiihrt, weil in solchen Fallen oft eine Phagocytose der Kokken nachgewiesen werden 
konnte, die in den ruhenden Buchten trotz Anwesenheit der Kokken nicht vorkommt. 

Es schien also so, als ob eine besondere Flora, die Appendixflora und die 
Tonsillarbuehtenflora, notig ware, urn die akute Appendicitis (und Tonsillitis) 
auszulOsen. Sieher ist das aueh der Fall. Aber irgend etwas, uns vorlaufig Un­
bekanntes, muB noch hinzukommen, urn den Reizzustand hervorzubringen. Man 
findet die Appendixflora - und in gleicher Weise die Tonsillarbuehtenflora -
auch in solchen Wurmfortsatzen und solehen Tonsillen, die keinen akuten 
Reizzustand aufweisen. Umgekehrt durfte man sagen, daB nur bei Gegenwart 
einer Appendixflora ein akuter Anfall des Wurmfortsatzes zustande kam. Das 
gleiehe kann man fiir die akute Tonsillitis feststellen; sie fand sieh nur bei 
ausgesproehener Buehtenflora. Irgend etwas hat also die Appendixflora mit 
dem akuten Anfall - d. h. den Friihstadien desselben - zu tun, wenn ihr 
V orhandensein auch fiir die Entstehung des akuten Anfalls nicht genugt. 

Die Appendixflora entsteht erst langsam aus der Kotflora, wie wir sie im 
Coecum finden. Sie ist nicht, wie ich gezeigt habe, ein Uberbleibsel der Verhalt­
nisse beim Saugling. Es wird also auf den Grad der Misehung der verschiedenen 
Bakterien in der Appendixflora ankommen. Diese scheint aber abhangig zu 
sein von der starker oder sehwaeher ausgepragten Abgesehlossenheit des distalen 
Teiles. Das lieBe sieh aueh auf die Buehten der Tonsillen ubertragen. Es wird in 
allererster Linie der Zufall sein, der bei der Herausfiltrierung der Appendixflora 
fur ihre Agressivitat eine Rolle spielt. Aber die mit der Nahrung weehselnde 
Zusammensetzung des Kotes wird aueh eine Rolle spielen. Naturlich wird aueh 
eine Schadigung der Kreislaufverhaltnisse in der Sehleimhaut, wie sie etwa als 
Folge eines Unterleibstraumas eintritt, wichtig sein konnen. Das alles sind 
unterstiitzende Bedingungen. Die Hauptbedingung bleibt das Bestehen einer 
Appendixflora. Diese kann sieh aber nur bilden, in einem mehr oder weniger 
abgesehlossenen distalen Absehnitt des Wurmfortsatzes. So bleibt die alte 
mechani8che Theorie, welehe in dem abgebogenen Teil des Wurmfortsatzes die 
Bedingung fur die Infektion der Sehleimhaut dureh die Darmbakterien sah, die 
u berzeugendste. 

Nach H. SELYE solI die Histaminausschiittung beim Menschen eine unterstiitzende 
Rolle spielen. Doch hat er nur Experimente an Ratten gemacht, die Losungen in einer beim 
Menschen nicht iiblichen Konzentration in die Jugularis injiziert und auBerdem auch nur 
Bilder erzeugt, in denen im Gegensatz zur akuten menschlichen Appendicitis hamorrha­
gische Schleimhautnekrosen vorherrschen. Die Versuche von C. H. WELLS betreffen auch 
nur Kaninchen, bei denen eine spontane Appendicitis so gut wie nie beobachtet wird. Er 
muBte deswegen auch die Schleimhaut des Darmanhanges der Kaninchen in irgendeiner 
Weise schadigen, um dann den Darmbakterien den Zutritt zur Tiefe zu ermoglichen. Das 
alles falIt fUr den Menschen fort. 
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Solange WIT nichts Endgilltiges iiber das Zustandekommen der Agressivitat 
der Appendixflora fUr die Schleimhaut des Wurmfortsatzes wissen, mussen wir 
die Wahrscheinlichkeit fii.r die starkere Ausbildung des hier in Betracht kommen­
den Bakteriengemisches (Appendixflora) heranziehen. 

Wenn wir der Appendixflora, die sich im distalen Teil des Wurmfortsatzes findet, die 
Hauptschuld am Zustandekommen des appendicitischen Anfalles zuschieben wollen, so geht 
daraus schon hervor, daB der Wurmfortsatz keine rhythmischen Entleerungen seines In­
haltes vornimmt. Wenn iiberhaupt kommt nur eine stoBweise Entleerung des sich als 
Ganzes zusammenziehenden Organs in Frage. Damit trete ieh in einen Gegensatz zu 
RICKER, der behauptete, daB der Wurmfortsatz die "gleiche lebhafte Peristaltik wie der 
iibrige Darm" habe. Auf die Deutung der ROSsLEschen Versuche am iiberlebenden Wurm­
fortsatz, welcher die RICKERS chen Befunde bis zu einem gewissen Grade bestatigen konnte, 
bin ieh mit POCORNY zusammen eingegangen. Wenn ROSSLE seinen Aufsatz mit den Worten 
schlieBt "und sie bewegt sich doeh", so muB man natiirlich wissen, wie sich der Wurmfort­
satz bewegt. Wenn ROSSLE nur die kolikartigen Austreibungsversuehe der Inhaltsmassen 
seitens des Wurmfortsatzes und nicht eine lebhafte peristaltische Bewegung desselben wie 
am iibrigen Darm meint, stehen wir ganz auf demselben Standpunkt. lch selbst habe nur 
die Tragheit der Kontraktion, die herabgesetzte oder mangelhafte Fahigkeit der Entleerung 
hervorgehoben. Diese ist durch die Versuche ROSSLES bestatigt worden. Zu der Frage 
der Bewegung des Wurmfortsatzes nimmt aueh GOERTTLER in einem Briefe Stellung. Nach 
seinen sorgfaltigen Untersuchungen der Muskulatur am menschlichen Wurmfortsatz kommt 
seiner Meinung nach eine Peristaltik wie am iibrigen Darm nicht in Frage, sondern nur ein 
stoBfiirmiges Hinausgeschleudertwerden des Inhaltes. Entsprechend auBerte sich DOHNER 
auf Grund seiner eingehenden riintgenologischen Studien. 

tJber die Beweglichkeit des Wurmfortsatzes hat sich auch LXWEN mit seinen Mitarbeitern 
geauBert. Er hat Versuche an anscheinend "normalen" Wurmfortsatzen, die wegen chro­
nischer Appendicitis entfernt wurden, gemacht. Er kommt zu einer Bestatigung friiherer 
Angaben iiber die herabgesetzte Beweglichkeit des Wurmfortsatzes. "Ebenso wie ASCHOFF 
halten wir eine lebhafte regelmaBige Peristaltik des normalen Wurmfortsatzes nicht fiir 
wahrscheinlich" (S. 509). Auf derselben Seite fassen sie ihre Beobachtung dahin zusammen: 
"Wir halten also die motorische Leistungsfahigkeit des normalen menschlichen Wurmfort­
satzes fiir gering und, wie wir aus unseren Versuchen entnehmen, fiir leicht im negativen Sinne 
beeinfluBbar". Sie sagen gegen SchluB des Abschnittes: "Das gleiche zeigen die experi­
mentellen und klinischen Beobachtungen iiber das lange Verweilen von schwereren Fremd­
kiirpern im peripheren Teil des Wurmfortsatzlumens". Damit unterstreichen sie nur die 
Funktionshemmung, die vor allem der distale Teil des Wurmfortsatzes aufweist. Wie aber 
diese schon von friiheren Autoren betonte Funktionshemmung auf die Darmbakterien 
wirkt, haben sie nicht weiter untersucht. 

Auch RAGNOTTI kommt auf Grnnd seiner Beobachtungen an Wurmfortsatzen, deren 
Bewegungen er graphisch registriert hat, zu folgenden SchluBsatzen: "DaB die motorische 
Funktion des menschlichen Wurmfortsatzes als rudimentare betrachtet werden kann; 
daB die motorische Tatigkeit der Langsmuskulatur allein, obwohl sie manchmal sehr aus­
gepragt ist, auch unter normalen Bedingungen keine AusstoBungswirkung auf den Inhalt 
besitzt. Auf Grund dieser Ergebnisse, welche uns beweisen, daB der Austausch des Inhaltes 
zwischenWurmfortsatz und Blinddarm auch unter normalen Bedingungen sehr trage und 
mangelhaft ist, behauptet der Verfasser, daB die dadurch hervorgerufene "funktionelle 
Stauung" des Inhaltes im Wurmfortsatze einen zur Entziindung des Organs pradisponieren­
den Faktor darstellen kann. An ihre schadliche Wirkung schlieBt sich noch eine andere an, 
namlich das Vorhandensein der Schleimhautfalten nach ASCHOFF. Die physiologischen 
oder pathologischen, anatomischen Ursachen der Stauung wiirden, wenn sie vorhanden 
waren, die "funktionelle Stauung" verschlimmern." Die Stagnation als morphologischer 
und funktioneller Begriff wird also als pradisponierender Faktor hervorgehoben. Damit wird 
die seit Jahrzehnten von mir verfochtene These, daB wir mit v. HANSEMANN nicht nach 
einer Krankheitsursache suchen sollen, sondern nach den verschiedenen Krankheitsbedin­
gungen, unterstiitzt (S. 85 der Monographie yom Jahre 1908). Worin aber die Wirkung 
der Stagnation auf die Aggressivitat der Appendixflora beruht, laBt der Verfasser ebenfalls 
unbeantwortet. 

U* 
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Neuerdings hat siChH~ KAt'ir 'ii6ch einmal zu dem Problem geauBert. KALK sah an 
einem Wurmfortsatz in vivo bei intakten Bauchdecken nach subcutaner Injektion von 
(),OI Pilocarpin innerhalb von 12-14 Minuten eine Kontraktion auftreten, die freilich mit 
der Peristaltik des Darmes nichts zu tun hatte. DaB das Pilocarpin auf den muskelreichen 
Wurmfortsatz, tiber dessen Inhalt in diesem Falle nichts ausgesagt 'werden kann, einwirkt, 
ist selbstverstandlich. KALKB SchluBfolgerungen kann ich in keiner Weise unterschreiben. 

Damit ist auch, jedenfalls fur die wechselnden Zeitabschnitte zwischen den Entleerungen, 
die sich bei Eingabe von Kontrastbrei bis zu vielen Tagen hin erstrecken konnen, eine ge­
wisse Konstanz der Langs~urchen gegeben. lch habe auf diese inder Arbeit von RUF hin­
weisen lassen. 

lch lege auf diese Furchenbildung in der Schleimhaut deswegen so viel Wert, weil sonst 
die Lokalisation des Primarinfektes in der Tiefe der Buchten und sein Weiterkriechen in 
den Furchen unter anfanglicher Verschonung der dazwischen liegenden Schleimhautkuppen 
schwer verstandlich ware. Nur bei einer gewissen Konstanz der Furchen und Falten 
und einer groBeren Ruhe in der aktiven Beweglichkeit desWurmfortsatzes, wenigstens im 
gereizten Zustande, ist diese eigenartige Lokalisation denkbar. Bei einer eben so lebhaften 
Peristaltik des Wurmfortsatzes wie sie der ubrige Darm aufweist, ist das nichtzu verstehen. 

Wir miissen also aus den makroskopischen, mikroskopischen, bakteriologi­
schen und bakterioskopischen Befunden im Wurmfortsatz den SchluB ziehen, 
daB im abgebogenen, distalen Teil desselben die Tragheit der Muskelbewegung 
so groB ist, daB sich eine Appendixflora entwickeln kann und die Schleimhaut­
furchen nahezu konstant gehalten werden. Warum freilich nun diese Appendix­
flora p16tzlich solche Agressivitat gegen die Schleimhaut entwickelt, und warum 
gerade die Furchen von dem ersten Anprall ergriffen sind, entzieht sich noch 
unserer Beurteilung, wie wir auch nicht wissen, warum in der Tiefe der Lacunen 
der Tonsillen plotzlich die Agressivitat der Buchtenflora entsteht. Diese sich in 
p16tzlichen klinischen Erscheinungen bemerkbar machende Agressivitat der 
Buchtenflora (akute Angina) oder Appendixflora (appendicitischer Anfall) ist 
vielleicht nicht so akut, wie es aussieht. JedenfaHs wechseln schwachere Anfalle 
mit starkeren abo Ich habe daher von einer rudimentaren Appendicitis (Appen­
dicitis fugax) gesprochen. Untersucht man solche Wurmfortsatze mit schwach 
entwickelten klinischen Symptomen, so kann man bei Durchsehen der gewohn­
lichen Schnitte anfangs iiberhaupt nichts von einer Reizung erkennen, bis die 
Oxydasefarbung doch eine Vermehrung der Leukocyten, einer Bu'cht entspre­
chend, aufdeckt, die auf eine, wenn auch noch so schwache, Reizung der Appendix 
hindeutet. Es sind aber rudimentare Appendicitiden viel haufiger, als man 
gewohnlich denkt; nur die schnell voriibergehenden Schmerzen in der Wurmfort­
satzgegend ohne richtiges Fieber deuten darauf hin. 

Nachdem in der Appendixflora vorwiegend Kokken (Enterokokken, Mund­
streptokokken, ganz selten Pneumokokken), auch gramnegative Stabchen (Bac­
terium coli), dann einige leicht gebogene Stabchen vom Typus des Bacillus race­
mosus nach WEINBERG, noch seltener ein den Influenzabacillen ahnliches gram­
negatives kurzes Stabchen gefunden war, muBte noch festgestellt werden, was 
sich bei der Agressivitat dieser Erreger wahrend des akuten AnfaHs abspielte. 
Als Erreger wurden diejenigen Mikroorganismen angesehen, die von den Granulo­
cyten der Lichtung phagocytiert worden waren. Als Beweis dafiir wurde an­
gefiihrt, daB nur in akut entziindeten Wurmfortsatzen solche Phagocytose 
beobachtet werden konnte, niemals in ruhenden Appendices. Ferner konnte 
gezeigt werden, daB die Granulocyten aus dem Bakteriengemisch nur bestimmte 
Mikroorganismen aussuchen, also sehr wahlerisch waren, was nur mit einer 
besonderen positiven ChemotaxIs' fiir die Granulocyten erklart werden konnte. 
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In der Ruhezeit zwischen den Anfallen ist niemals eine Phagocytose seitens der 
gelegentlich in das Lumen einwandernden neutrophilen Granulocyten festgestellt 
worden. Wohl aber kann diese Phagocytose sehr leicht wahrend des Anfalls 
nachgewiesen werden, wenn natiirlich auch nicht in allen Fallen, da eine Unter­
suchung des kranken Wurmfortsatzes in seiner ganzen Ausdehnung auf groBe 
Schwierigkeiten stoBt. 

Dieselbe Methode des Nachweises der Phagocytose wird auch bei der akuten Angina 
und ihren Folgezustanden angewendet. Man h9.t allerlei gegen die Phagocytose eingewendet, 
vor allem den Vorwurf erhoben, daB mit der Phagocytose bestimmter Mikroorganismen 
nichts tiber diese als Erreger des Anfalls (bei den Tonsillen als Erreger der Angina) gesagt 
ware. Ich habe mich schon wiederholt mit diesem Einwand auseinandergesetzt. Wenn die 
Granulocyten aus einem Gemisch der verschiedensten Bakterienarten nur eine bestimmte 
Art phagocytieren und die andere verschmahen, die letztere aber gerade in anderen Fallen 
phagocytiert gefunden wird, so kann man nach der ganzen Theorie der Phagocytose nicht 
anders urteilen, als daB die phagocytierte Art der Organismen als Erreger in Betracht 
kommt. Nebenbei sei erwahnt, daB auch WOHLWILL, der seine Erfahrungen von Placenta­
infektionen her gewonnen h9.t, diese Deutungder Phagocytose als die richtige hingestellt hat. 
Allerdings kann ich mich auch hier nur auf briefliche AuBerung berufen. 

DaB nattirlich gelegentlich 2 oder 3 verschiedene Formen von Mikroorganismen phago­
cytiert gefunden werden, zeigt nur an, daB fUr dies en Anfall mehrere Arten von Mikro­
organismen als Erreger in Frage kommen, falls nicht eine Mitphagocytose apathogener 
Mikroorganismen vorlegt. Der am haufigsten bei dem akuten Anfall phagocytiert gefundene 
Mikroorganismus, der also als Haupterreger anzusprechen ist, war der Enterococcus Typus B, 
wie die kulturelle Ztichtung in solchen Friihstadien ergab. Als Miterreger kam in einigen 
Fallen das Bacterium coli oder, noch seltener, einer der anderen Mikroorganismen in 
Betracht. Bei der hauptsachlich im Kindesalter gefundenen Pneumokokkeninfektion war 
dieser Mikroorganismus im Wurmfortsatz in Reinkultur phagocytiert. 

Gegen diese Auffassung der anhamolytischen Streptokokken, besonders des 
Enterococcus B nach GUNDEL, als Haupterreger der Appendicitis haben aller­
dings LOHR und RASSFELD Stellung genommen. lhre Untersuchung der im Kot 
und im lnhalt des Wurmfortsatzes vorkommenden Mikroorganismen sind von 
groBtem Werte. Sie haben insbesondere den Anaerobiern ihre Aufmerksamkeit 
geschenkt, daneben aber auch die Aerobier beriicksichtigt. Sie heben allerdings 
mit Recht hervor, daB bei ihrer Methodik gewisse aerobische Stamme zugrunde 
gegangen sein konnen, also nicht immer gefunden werden. Auch haben sie das 
Schnittverfahren, mit dem Nachweis der Mikroorganismen im Schnitt, wenig­
stens nach ihrer Beschreibung nicht angewendet. Auch auf die Phagocytose der 
einzelnen Mikroorganismen haben sie nur in Ausnahmefallen geachtet, wenig­
stens finden sich bei ihnen sehr selten Beschreibungen einer solchen Phagocytose. 
Obwohl sie nun in einer groBen Zahl von Fallen Streptokokken in den entziin­
deten Wurmfortsatzen gefunden haben, glauben sie sich doch zu dem SchluB 
berechtigt, die Milchsaurestreptokokken, darunter den Enterococcus B, als 
hauptsachlichste Erreger der Appendicitis abzulehnen. Nun ist schon von 
M. GUNDEL, W. PAGEL und G. SUSSBRICH eine Kritik der Befunde von LOHR 
und RASSFELD erfolgt, so daB ich nicht weiter auf diese Befunde einzugehen 
genotigt bin. GUNDEL und seine Mitarbeiter haben bei ihren sorgfaltigen Unter­
suchungen meine Angaben weitgehend bestatigt. 'lch wiirde auch nicht auf die 
Erregerfrage eingegangen sein, wenn nicht KUNZ in einem Aufsatz iiber die 
Peritonitis bemerkt hatte, daB gerade die Enterokokken in ihrer atiologischen 
Bedeutung fUr die Appendicitis neuerdings in Frage gestellt waren. Dabei 
beruft sich KUNZ (schriftlich) auf die Angaben von ScmnDT und ZEISSLER auf 
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der 26. Tagung derVereinigungniitteldeutscher Chirurgen. Dort sagt SCHMIDT 
beziiglich der Herstellung eines peritonitischen Serums, daB die Enterokokken­
stamme, soweit sie bisher zur Untersuchung kamen, keine geniigende Tierpatho­
genitat aufwiesen. Diese Bemerkungen geniigen nach ZEISSLER, um folgenden 
Ausspruch zu fallen: "Sie entziehen der von GUNDEL und ASCHOFF vertretenen 
Anschauung jegliche wissenschaftliche Unterlagen." ZEISSLER beruft sich ferner 
auf die Untersuchungen von GUNDELS Schiilern, die, wie auch GUNDEL gesagt 
hat, zahlreiche "Obergange zwischen Enterococcus A und B sowie den Mund­
und Milchstreptokokken finden und sie lieber als pleomorphe Streptokokken 
bezeichnen wollen. Alle diese Fragen, welche die Bakteriologen bewegen, haben 
aber mit der Erregerfrage der Appendicitis nichts zu tun. DaB der Entero­
coccus B seine Pathogenitat sehr bald verliert, ist bekannt. DaB er aber im 
menschlichen Organismus allerlei Krankheiten hervorrufen kann, habe ich nicht 
nur in einer EMANUEL LIBMAN im Jahre 1932 gewidmeten Festschrift hervor­
gehoben, wobei ich selbst betont habe, daB es sehr viel flieBende "Obergange 
zwischen den Milch- und Mundstreptokokken einerseits und dem Typus A und B 
des Enterococcus andererseits gibt, sondern auch neuerdings sind von KEMKES, 
REICHL, sowie von LANG und Mitarbeitern Infektionen der Meningen bzw. des 
Zentralnervensystems und der Bauchorgane durch Enterokokken nachgewiesen. 

Die Angaben von LOHR und RASSFELD iiber das Vorkommen des Strepto­
coccus haemolyticus und des Streptococcus viridans nur in entziindeten Wurm­
fortsatzen konnten von BOHNE nicht bestatigt werden. Sonst schlieBt sich BOHNE 
dem ablehnenden Standpunkt von LOHR und RASSFELD an, obwohl er in den 
Schnittpraparaten gerade grampositive Diplokokken phagocytiert fand und in 
der Kultur aus solchen frisch entziindeten Wurmfortsatzen in 64 % Darm­
streptokokken und nur in 6% Streptococcus haemolyticus ziichtete. 

lch gehe nun zu den peritonitischen Erscheinungen iiber. Jeder etwas 
heftigere appendicitische Anfall ist von einem ortlich beschrankten serosen 
ErguB begleitet. 1m Anfang ist dieser serose ErguB nur toxisch bedingt, also frei 
von Bakterien. Dauert aber der Anfalliangere Zeit, durchschnittlich 24 Stunden, 
so mischen sich dem serosen Exsudat mehr und mehr Granulocyten beL Das 
Exsudat wird eitrig. Dann finden sich auch Mikroorganismen, welche den 
Anfall hervorgerufen und zu einer miliaren Perforation gefiihrt haben. Diese 
Mikroorganismen gehoren der Appendixflora an. Sie bestehen also im wesent­
lichen aus anhamolytischen Streptokokken und darunter Enterococcus B. 
Kommt es aber zur Appendicitis gangranosa oder zu makroskopischen Durch­
briichen, so mischen sich die Anaerobier dem Bakteriengemisch zu. So kommt 
es mehr und mehr zur diffusen eitrigen Peritonitis, wenn nicht der AbsceB zur 
Abkapselung schreitet. An dieser wechselnden Zusammensetzung der post­
appendicitis chen Peritonitisflora sind natiirlich die einzelnen Bakterienarten, 
besonders die Coliarten, die spater iiberwuchernJronnen, in der verschiedensten 
Weise beteiligt. Da man niemals wissen kann, welche als Erreger der perito­
nitischen Reizung in Aktion getreten sind, empfiehlt sich fiir aIle FaIle fort­
schreitender Peritonitis die Anwendung eines Mischserums, welches sowohl 
gegen die Enterokokken als auch gegen das Bacterium coli und gegen die haupt­
sachlich in Betracht kommenden Anaerobier, besonders den WELCH-FRAENKEL­
schen Bacillus eingestellt sind. GUNDEL und seine Mitarbeiter haben unter 
SCHMIDTS Leitung solche Sera--Yon den-Marburger Serumwerken herstellen 
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lassen. In den chirurgischen-Kliniken-inHeidelberg und Graz sind recht gute 
Erfolge damit erzielt worden. Insbesondere -berichtet REICHL, daB er 2 FaIle 
an Enterokokkenperitonitis infolge fehlender Berucksichtigung des Entero­
kokkenserums verloren habe. Ahnliche Erfahrungen hat ARAPov gemacht, der 
in der uberwiegenden Mehrzahl seiner vielen, bakteriologisch untersuchten 
FaIle Enterokokken, dagegen nur in weniger als 50% Anaerobier unter den 
Erregern nachweisen konnte. Allerdings sind auch andere Stimmen laut ge­
worden, welche keine Erfolge des Serums gesehen haben. SCHMIDT hat vor aIlem 
darauf hingewiesen, daB eine wirksame Quote gegen den Enterococcus B nicht 
erzielt werden konnte, well die ihm gelieferten Stamme nicht wirksam genug 
waren. Ich habe schon oben auf den schneIlen Verlust der Pathogenitat des 
menschlichen Enterococcus hingewiesen. Nun darf man freilich nicht, wie 
SCHMIDT es tut, aus der mangelnden Pathogenitat fUr die groBen Versuchstiere 
der Serumwerke den SchluB auf vollige Apathogenitat der menschlichen Entero­
kokkenstamme ziehen. Ich mache darauf aufmerksam, daB gerade bei der 
Ratte und beim Kaninchen mit Hille der Enterokokken Immunsera erzeugt 
worden sind, und zwar noch in den letzten Jahren. Die Pathogenitat fUr Tier 
und Mensch und fiir die einzelnen Tierarten ist also ganz verschieden, ganz 
abgesehen davon, daB die pleomorphen Streptokokken sehr viele Gruppen um­
fassen (EHRISMANN und Mitarbeiter I). 

Bei der reinen Pneumokokkenperitonitis, wie sie zum Teil metastatisch 
gerade bei Kindern auch ohne appendizitischen Anfall vorkommt, empfiehlt 
sich ein gegen die verschiedenen Pneumokokkenstamme gerichtetes Mischserum. 
Auch diesem Antipneumokokkenserum wird Gutes nachgesagt. Die Diagnose 
einer reinen Pneumokokkenperitonitis ist durch die Punktion und den Ausstrich 
zu steIlen. DaB man bei Peritonitis aus anderen Ursachen als bei perforierender 
Appendicitis, z. B. bei mechanischem oder reflektorischem Ileus, eine andere 
Art der Behandlung einschlagt, ist zu verstehen (H. HOSEMANN). Doch kann ich 
mich auf diese rein chirurgischen Dinge, insbesondere auf die Behandlung der 
Peritonitis durch andere Mittel als durch die Mischsera, nicht einlassen. 

In .einer neueren Arbeit von O. H. WANGENSTEEN und Mitarbeitern suchen 
diese, entgegen der eben ausfiihrlicher behandelten Infektionstheorie, bei welcher 
natiirlich die Retention im distalen Abschnitt eine besondere Rolle spielt, die 
mechanischen Verhaltnisse weniger in den physiologisch wechselnden Abbie­
gungen des distalen Teiles als in der Existenz und Art der GERLAcHschen Schleim­
hautfalte am Ubergang des Coecum zum Wurmfortsatz zu finden. DaB die Exi­
stenz dieser Falte nicht fiir die Appendicitis als solche in Betracht kommt, geht 
schon daraus genugend hervor, daB der akute Anfall so gut wie stets in dem ab­
gebogenen distalen Teil des Wurmfortsatzes beginnt. Also kann die Klappe 
nur eine indirekte Einwirkung auf die Entwicklung der Appendixflora haben. 
Das kann ich natiirlich nicht leugnen. Aber ehe nicht die Untersuchungen dieser 
FaIle auf den bakteriologischen Inhalt der Appendices in ihren verschiedenen 
Abschnitten ausgedehnt sind, ist eine solche Behauptung gegenstandslos. DaB 
im Wurmfortsatz eine Art Sekretion stattfindet, habe ich stets zugegeben und 
noch 1930 wiederholt: "Die daselbst stattfindende Sekretretention infolge ver­
starkter physiologischer Abbiegung derselben begunstigt das Entstehen de~ 
Anfalls durch VirulenzerhOhung der Appendiiflora" (S. 110 der Monographie). 

1 Vgl. auch KOLLE·HETSCH: Experimentelle EakteriologIe, 8. Aufl., S.248. 1938. 
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Einen ahnlichen Standptiiikt vertreten neuerdings NONIDES und KAHN, die in 
ihren Tierversuchen zeigen konnten, daB die tuberkulOse lnfektion nur angeht, 
wenn die von den Tuberkelbacillen besiedelten Schleimzellen einen ausreichenden 
Schleimpfropf produzieren. 

In einem langeren Referat furdiese Ergebnisse hat sich TIMMERMANS iiber 
die konstitutionelle und habituelle Grundlage der Appendicitis geauBert. Die 
erstere diagnostiziert er an der lymphatischen Hyperplasie der Tonsillen und der 
zugehorigen Lymphknoten, die letztere bei nachweisbaren Erscheinungen in der 
Blinddarmgegen:d an dem Fehlen der lymphatischen Hyperplasie und dem 
Vorherrschen habitueller Obstipation. lch weiB nicht, ob eine solche strenge 
Scheidung zwischen den lymphatischen Formen und den nicht in diese Kategorie 
fallenden Appendices durchgefiihrt werden kann. We:tm. ja - wozn die zahlen­
maBigen Unterlagen bei TIMMERMANS fehlen -, ob die Erklarung, wie er sie 
gibt, die richtige ist. Auf die Geneigtheit des Wurmfortsatzes mit stark ent­
wickeltem lymphatischen System zu Anfallen habe ich wiederholt hingewiesen, 
auch auf die besondere Tiefe der Schleimhautbuchten dabei aufmerksam gemacht. 
Die Obstipation kann bei den habituell bedingten Appendicitidennatiirlich nur 
indirekt wirken, indem sie die Anreicherung der Appendixflora im distalen Teil 
des Wurmfortsatzes irgendwie begiinstigt. DaB der erste Arnall gerade im distalen 
Abschnitt beginn:t, wird auch von TIMMERMANS zugegeben. Er halt allerdings 
die Abbiegung fiir sekundar, bedingt durch den entziindlichen Turgor. Er ver­
gleicht den nicht entziindeten Wurmfortsatz, wie man ihn gelegentlich bei 
Bauchoperationen zu sehen bekommt, mit einem schlaff herabhangenden Regen­
wurm. Aber dieser Vergleich hinkt. Der Regenwurm hat kein Mesenteriolum. 
Dieses ist es aber gerade, welches die physiologische Abknickung bedingt. DaB 
diese'durch den entziindlichen Turgor noch starker werden kann, ist selbstver­
standlich, daB sie aber durch ihn erst entsteht, nicht selbstverstandlich. Auch 
glaubt TIMMERMANS aus meiner Annahme einer rudimentaren Appendicitis 
schlieBen zu diirfen, daB ich mich dem GOLDZIEHERSchen Standpunkt einer 
Appendicitis acuta superficialis annahere. lch kann nur annehmen, daB TIMMER­
MANS die Ausfiihrung von LUHMANN nur fliichtig gelesen hat, sonst wiirde er sich 
iiberzeugt haben, daB wir von einem Leukocytengehalt in der Wand der Appendix, 
nicht von einer reinen Appendicitis superficialis sprechen. Warum TIMMERMANS 
dem follikelreichen jugendIichen Organ einen niederen Wert zuerkennt, den 
Wurmfortsatz bei habitueller Appendicitis aber als das Gegenteil betrachtet, 
ist so lange nur eine Behauptung, als auch TIMMERMANS iiber die Funktion der 
Appendix nur Vermutungen auBern kann. Jedenfalls enthalt die Arbeit Ge­
dankengange, welche wohl durch klinische Folgerungen, aber nicht durch ana­
tomische und bakteriologische Untersuchungen gestiitzt werden. Beides aber 
gehort zusammen. 

Die Ansicht von TIMMERMANS wird durch ein Schreiben des Piidiaters 
F. SIEGERT aus 1930 unterstiitzt, der mir mitgeteilt hat, daB er nur bei aus­
gesprochenen Lymphatikern appendicitische Rezidive hat auftreten sehen. Da 
es sich aber vornehmlich um kindliche Organismen handelt, und diese sowieso 
im Wurmfortsatz eine starke Entwicklung des lymphatischen Apparates auf­
weisen, kann man auf diesen Hinweis keine Theorie aufbauen. 

Der .Arbeit von TIMMERMANS miissen wir diejenige von GEBLING gegeniiber­
stellen, die bei ihren Untersuchungen an··eineiigen und zweieiigen Zwillingen 
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keine besondere Anialligkeit eineiiger Zwillinge gegeniiber den zweieiigen in bezug 
aui die Appendicitis iestgestellt hat. Sie kann in dieser Beziehung nur die An­
gaben von v. VERSCHUER bestatigen~ Auch das spricht gegen eine, jedemalls 
angeborene, konstitutionelle Empianglichkeit der Appendix. 

Sehr lebhait ist die Erorterung iiber die Oarcinoide des Wurm£ortsatzes 
gewesen. Ich sehe von den chirurgischen Komplikationen, zu denen sie iiihren 
konnen, vollig abo Ich will bier nur ihre Genese besprechen. Nachdem die Miini­
tat der gelben Zellen zu Silbersalzen ielltgestellt war, lag es nahe, auch die Car­
cinoide, die ja von den gelben Zellen abgeleitet werden, als argentophile Ge­
schwiilste zu bezeichnen. MASSON hat sich besonders um die Auiklarung ihrer 
Genese verdient gemacht, indem er aui die Wucherungen des Nervensystems 
und der gelben Zellen bei Entziindung des .Wurmiortsatzes hinwies. R6ssLE 
hat diese AngabeiJ. bestatigt. Dann hat SCHACK eine ganze AIlrlahl akut und 
chronisch entziindeter Wurmiortsatze auf die etwaige Auswanderung der argento­
philen Zellen untersucht, und in Bestatigung der Angaben von MASSON solche 
zunehmende Auswanderung der Zellen aus dem epithelialen Verband der LIEBER­
KUHNS chen Krypten und eine Neubildung von Nervemasern nachweisen konnen. 
Aus ihnen gehen dann bei geniigender chronischer Reizung die Neurome des 
Wurmiortsatzes hervor. DaB neben ihnen noch wirkliche, den Geschwiilsten 
zuzurechnende Neurome vorkommen (OBERNDORFER), soIl damit nicht be­
stritten werden. Die Rerkumt der gelben Zellen im Bindegewebe des Wurmiort­
satzes aus den Zellen der LIEBERKUHNSchen Krypten ist inzwischen auch von 
MAKINO bestatigt worden. 

Aui die Bedeutung der groben Fremdkorper, Wiirmer und dergleichen iiir 
die Appendicitisgenese gehe ich nicht weiter ein. Der Streit um die Atiologie 
der Oxyurisdurchbohrungen der Schleimhaut ist wohl begraben. DaB natiirlich 
obturierende Wiirmer wie Z. B. ein Ascaris, eine schwere Appendicitis hervor­
ruien konnen, ist verschiedentlich in der Literatur erwahnt. Ebenso geht es ge­
legentlich mit Fremdkorpern, Z. B. Gallensteinen, Bleistiickchen usw. Aber eine 
groBere Rolle spielen diese Fremdkorper und Wiirmer beim Zustandekommen 
des appendicitischen Amalles sicher nicht. 

Statistisch ist hervorzuheben, daB die Gesamtsterblichkeit bei einer groBeren 
Zahl von Operierten etwa zwischen 3 und 9 % schwankt. Das hangt von dem 
zugewiesenen Appendicitismaterial und von der Indikationsstellung des Chi­
rurgenab. In der Mehrzahl der FaIle wird bei beginnender AbsceBbildung zu­
gewartet. Reute kann man natiirlich das Peritoneum vor der Imektion seitens 
eines gespaltenen Abscesses anders schiitzen als vor 25 Jahren. Trotzdem iiber­
lassen die meisten Chirurgen den periappendicitischen AbsceB der Naturheilung, 
wenn er nicht durch seine Lage oder sonstwie zur operativen Eroiinung auiiordert. 
Sonst wird nur im FaIle der akuten Appendicitis oder im FaIle der iortschreitenden 
Peritonitis operiert. -aber die Serumbehandlung bei der Peritonitis ist das Notige 
oben schon gesagt. DaB bei einer so weit verbreiteten Erkrankung wie der 
Appendicitis, die sich unter den auiiallendsten Symptomen verbergen kann, 
noch immer Todesfalle vorkommen, ist verstandlich. Kinder unter 5 Jahren 
erkranken sehr selten, wenn auch bei ihnen Anfalle beobachtet worden sind. 
Die Veranderung des lymphatischen Apparates des Wurm£ortsatzes bei Masern 
ist durch FINKELDEY bekannt geworden, und zwar hat der Autor daneben eine 
akute Appendicitis festgestellt. Diese gehUrt abernicht zu der Masernaffektion. 
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GRAEFF hat ja den Primaraifekt der Masern in der Rachentonsille gefunden. 
Erwachsene iiber 60 Jahre sind gleichfalls selten von einem appendicitis chen 
Anfall ergriffen. Am haufigsten findet sichdie Appendicitis zwischen dem 
10. und 40. Jahre, d. h. bei 82,5% aller Appendicitiden nach DAVIS und seinen 
Mitarbeitern. Zu ahnlichen Ergebnissen gelangt die Statistik von REID und 
Mitarbeitern, sowie die japanische Statistik von SAnEKI. 

DaB natiirlich auch das Trauma, wenn es den Wurmfortsatz trifft, eine Appen­
dicitis auslOsen kann, ist zuzugeben. Aber man muB alle Umstande erwagen, 
um bei der groBen Haufigkeit der Appendicitis das zufallige Zusammentreffen 
mit dem Trauma auszuschlieBen. Wenn schon nach P/2-3 Stunden eine per­
forierende Nekrose der Appendix nachzuweisen ist, gibt das zu denken. Eine 
traumatische Eroffnung des Wurmfortsatzes wird nach .unseren sonstigen Er­
fahrungen keine phlegmonose und. nekrotisierende Entziindung der ganzen 
Wand in so kurzer Zeit hervorrufen. 

BIRT fUhrt das Rezidiv des Anfalls auf die von friiheren Schiiben her be­
stehenden Verwachsungen in der Umgebung zuriick. Ob diEise allein ausschlag­
gebend sind, oder ob nicht die Verdickung der Wand, die vermehrte Stagnation 
des Inhaltes, das Konkrement eine vermittelnde Ursache spielen, muB dahin­
gestellt bleiben. K. WESTPHAL hat seine Theorie von der Dyskinese auch auf die 
Appendix iibertragen. Er schiebt dem Antrumgebiet eine groBere Neigung zur 
Kontraktion, Tonuseinstellung und zum Dauerspasmus zu. Er glaubt, aus dem 
Rontgenbilde eine Unterstiitzung fUr seine Ansicht herauslesen zu konnen. Er 
faBt seine Untersuchungen in folgenden Worten zusammen: "Die Steigerung der 
Funktion im Wurmfortsatz in Gestalt einer hyperergischen Schleimhautfunktion 
mit gesteigerter Resorption, starkerer Schleimabsonderung, starkerer Leuko­
diapedese und auf dieser sich wieder weiter aufbauend einer hyperergischen 
GefaBreaktion mit gesteigerter Neigung zu Stasen der Capillaren und kleinsten 
Venen, bildet zusammen mit den friiher geschilderten dyskinetischen Erschei­
nungen im Sinne einer hypertonischen Appendixstauung mit Antrumkontrak­
tionen naturgemaB besonders gesteigerte Gefahren fUr eine Appendicitisent­
stehung, mehr wie eine einfache hypertonische Appendixstauung mit nur herab­
gesetzter Motilitat. In der Gesamtheit solcher funktionellen Starung des Wurm­
fortsatzes in seiner Muskel- und Schleimhauttatigkeit wird demnach bei solcher 
Anschauung die im Einzelfall wohl stark in ihrer Bedeutung wechselnde Reihe 
von Entstehungsbedingungen gesehen, die die Symbiose mit den bis zum Krank­
heitsbeginn harmlosen bakteriologischen Bewohnern der Appendixhohle start 
und diese zu gefahrlichen Krankheitserregern macht." Ich stin1me mit WEST­
PHAL darin iiberein, daB die Hilfsbedingungen fUr das Zustandekommen der 
Aggressivitat der Darmbakterien wechselnde sind. Ob aber mit der Annahme 
von WESTPHAL iiber die besondere Neigung des Antrum zur Kontraktion be­
sonders viel gewonnen ist, muB ich dahin gestellt sein lassen. Jedenfalls sagt 
WESTPHAL selbst, daB seine Theorie beziiglich der Therapie keinen wesentlichen 
Fortschritt bringt. 

Die alte Anschauung von der hamatogenen Entstehung der Wurmfortsatz­
entziindung, wie sie von KRETZ vertreten wurde, ist von W. GOETERS neu belebt 
worden. Freilich hat auch er niemals bei einem appendicitischen Anfall eine 
hamatogene Entstehung gesehen. Er hat nur einmal unter seinen operativ ent­
fernten Wurmfortsatzen bei einemFalI von Grippe, bei dem die Appendix ent-
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fernt wurde, aber kein appendieitischerAnfall-vorlag, eine Schadigung des folli­
kularen Apparates beobachtet. Sonst stiitzen sich seine Versuche nur auf FaIle 
ausgesprochener Sepsis beim Menschen oder auf Versuche bei Kaninchen. Durch 
einfache oder mehrfache Blutinfektion mit Staphylokokken und Streptokokken, 
durch Einspritzen von Keimen in die Lymphbahnen des Wurmfortsatzes, durch 
enterogene Bakterienwirkung auf die Schleimhaut desselben konnte in einer 
Anzahl von Fallen beim Tier eine fortschreitende lnfektion erreicht werden. Da 
aber diese Versuche am Tier keine Ahnlichkeit mit der spontanen Appendicitis 
beim Menschen haben, wenn auch gelegentlich ein WandabsceB in die Lichtung 
des tierischen Wurmfortsatzes durchbrechen kann und einen Primarinfekt vor­
tauscht, so glaube ich, diese Tierversuche mit Recht iibergehen zu konnen. 
Anders ist es mit den Sepsisfallen der Menschen, bei denen der Wurmfortsatz 
nach dem Tode untersucht werdenkonnte. Eine wirkliche Appendicitis wurde 
dabei nicht beobachtet, wohl aber konnte GOETERS die Absiedelung von sep­
tischen Mikroorganismen in den Follikeln nachweisen, was auch ganz natiirlich 
ist. Das geht ja auch aus der Arbeit von H. KOLBE iiber die Gaumenmandeln 
bei Sepsis hervor, wenn er auch keineswegs septische Veranderungen in den 
Tonsillen in der Haufigkeit fand, wie sie von KRAUSPE behauptet worden sind. 
Aber jedenfalls kommen Schadigungen des lymphatischen Apparates auch im 
Darmkanal bei septischen Zustanden vor. 

Etwas ganz Besonderes stelIt die Arbeit von SETTE und BABCAROLI dar. 
Die Autoren, welche sich in vielen Punkten den bisherigen Ansichten iiber die 
entziindlichen Veranderungen im Wurmfortsatz anschlieBen, halten die hama­
togene Theorie der Entstehung des appendicitis chen AnfalIs fiir die wahrschein­
lichste. Sie denken dabei weniger an Embolien in den lymphatischen Apparat 
des Wurmfortsatzes, wie sie oben bei Sepsis· erwahnt wurden, als an eine Aus­
scheidung der durch die Tonsillen oder sonstwie in die Blutbahn eingedrungenen 
Organismen mittels des Darmkanals. Sie stiitzen sich dabei auf Beobachtungen 
SANARELLIS, die allerdings dem Referenten nicht zuganglich waren. Ob dabei 
die Eliminierung der Mikroorganism:en oder Virusarten auf dem Blutweg oder 
auf dem Umweg iiber die Nervenbahnen zustande kommt, lassen die Verfasser 
offen. lch darf kurz bemerken, daB ihre Beschreibung erkrankter Wurmfort­
satze keine Anhaltspunkte fUr ihre Theorie bietet. Auch ihre am lnhalt ent­
ziindeter Wurmfortsatze vorgenommenen bakteriologischen Untersuchungen 
sind in keiner Weise eine Stiitze fiir ihre Behauptung, daB den Bakterien des 
Wurmfortsatzinhaltes gar keine Bedeutung beim Entstehen des Anfalls zukommt. 
Jedenfalls vermisse ich in ihren Literaturangaben die wichtigen Namen WEIN­
BERG, LORR und RASSFELD, GUNDEL u. a. m. Auch glaube ich, daB die Autoren 
nicht aIle von ihnen zitierten Arbeiten wirklich genau gelesen haben, da· sie 
z. B. auf die Bedeutung der Phagocytose iiberhaupt nicht zu sprechen kommen. 

Auf die Erfahrungen beziiglich der Haufigkeit der Appendicitis im Friihling 
und im Herbst, iiberhaupt bei klimatischen Einfliissen, kann ich hier nur kurz 
eingehen, da keine groBeren statistischen Arbeiten vorliegen. Es ist sehr wohl 
moglich, daB klimatische Einfliisse eine Appendicitis auslOsen. Aber den Aus­
fiihrungen der Autoren steht die Angabe erfahrener Praktiker gegeniiber, die nur 
im Friihling aber nicht im Herbst eine besondere Haufigkeit im Auftreten des 
appendicitischen AnfalIs sehen. Man muB allerdings auch hier Stadt und Land 
trennen. Vielleicht ist auch in den verschiedenen Gegenden die Haufigkeit des 
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appendicitischen Anfalls nach den Jahreszeiten verschieden. AuBerdem muB 
man den allmahlichen Schwund der Widerstandskraft gegen Infektionen aller 
Art beim Fehlen der geniigenden Vitamine in den Wintermonaten beachten. 
Auch die Neigung der Patienten oder der fiir die Patienten sorgenden Umgebung, 
dieselben der klinischen Beobachtung zuzufiihren, ist von der Beschaftigung 
abhangig und im Friihling und Herbst sehr verschieden. Nur muB man, wenn 
die Erfahrungen der Praktiker fftr die GroBstadt zutreffen, den EinfluB der Darm­
katarrhe, wie sie in den Sommer- und den Herbstmonaten auftreten, verhaltnis­
maBig gering einschatzen. Auch die verschiedene Nahrung scheint keine so groBe 
Rolle zu spielen, wie man aus den Ausffthrungen W. FISCHERS iiber die Appen­
dicitis bei den Chinesen entnehmen kann. Ihr steht allerdings die mir person1ich 
geauBerte Auffassung RUPPANERS (Samaden) entgegen, der mir mitteilte, daB 
die eigentliche italienische Bevolkerung, welche nach dem Engadin kommt und 
mehr an vegetabile Kost gewohnt ist als die romanische Bevolkerung des 
Engadins, viel weniger an Appendicitis erkrankt. Aber hier spielen noch allerlei 
andere Faktoren mit, die kein sicheres Urteil zulassen. 

BOHNE, auf dessen Arbeit ich schon bei der bakteriellen Atiologie der Appen­
dicitis kurz eingegangen bin, hat in einer langeren Untersuchungsserie die seg­
mentale Theorie der Appendicitis, wie sie von RICKER ausgesprochen war, wieder 
hervorgehoben. Auch hat er eine oberflachliche katarrhalische Reizung der 
Wurmfortsatz-Schleimhaut, wie sie von GOLDZIEHER ausgesprochen war, von 
neuem betont. Ich habe mich ausfiihrlich gegen diese beiden Anschauungen 
gewandt, weil sie durch die Untersuchungen und histologischen Bilder eines 
akuten Anfalls in einem jungfraulichen Wurmfortsatz nicht gestiitzt werden. 
Die segmentaren Nekrosen, welche BOHNE beschreibt, sprechen bereits fiir 
vorgeschrittene Stadien. Die katarrhalische Entziindung der Schleimhaut wird 
durch BOHNE selbst ad absurdum gefiihrt, da auch er eine granulocytare In­
filtration in der Submucosa, ja selbst in der Muscularis beschreibt. Wir haben 
also das vor uns, was man als Appendicitis phlegmonosa bezeichnet hat. Der 
oberflachliche Katarrh GOLDZIEHERS bezieht sich eben nur auf die Oberflache. 
Ich habe solche, etwa yom Coecum fortgeleitete Reizung der Schleimhaut­
oberflache bei einem typischen appendicitischen Anfall nicht gesehen. BOHNE 
wendet sich auch gegen die Einteilung nach Stadien in allen Fallen. Mein Vor­
schlag bezieht sich aber nur auf die akuten Anfalle, fiir die auch BOHNE eine Ein­
teilung in Phasen zugibt, nicht aber auf die chronischen rezidivierenden Appen­
dicitiden, insbesondere nicht auf diejenigen Appendices, welche einen Kotstein 
beherbergen. 

Noch ein Wort zu diesen Kotsteinen. Ihre Bildung ist noch immer nicht 
vollstandig geklart. Wir glauben, daran festhalten zu miissen, daB sie im wesent­
lichen die Folge akuter Anfalle in einem bis dahin steinfreien Wurmfortsatz sind. 
Aber ihre Genese ist komplizierter als wir ursprunglichgedacht haben. Jedenfalls 
findet eine allmahliche Ablagerung neuer Schleim- und Kotmassen urn das alte 
Zentrum herum statt. Damit allein ist schon der Beweis gegeben, daB der Kot­
stein nicht als solcher, d. h. als Stein, eine Drucknekrose der Schleimhaut hervor­
ruft. Man sieht namlich in den Schleimschichten der auBeren Hulle des Steines 
allerlei Kotbestandteile auftreten, die nur yom Darm aus in den Wurmfortsatz 
hineingebracht sein konnen und zum Wachstum des Steines beigetragen haben. 
Eine besonders merkwiirdige Erscheinung beider Steinbildung ist der allmahliche 
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Untergang der etwa mit eingeschlepptenKotflora in den Steinmassen und das 
schlieBliche tiberwiegen der Appendixflora. Ob auf der Anreicherung derselben 
der schlieBliche Anfall des kotsteinhaltigen Wurmfortsatzes beruht, oder worauf 
diese Aggressivitat der Appendixflora im Kotstein zuruckzufuhren ist, ist hier­
bei ebensowenig zu sagen, wie bei dem akuten Anfall im jungfraulichen Wurm­
fortsatz. Jedenfalls spielt sich das Rezidiv :vorwiegend hinter, zum Teil auch 
vor dem Kotstein ab, also in den Schleimmassen, welche durch den Kotstein 
zur relativen Ruhe verurteilt sind. Also auch hier kommt das mechanische 
Moment zum Ausdruck. Wir mussen daher in ihm in Vereinigung mit der Appen­
dixflora die· Hauptursache des Anfalls sowohl im jungfraulichen als im chronisch 
veranderten Wurmfortsatz erblicken. 

Mit dieser Darstellung der jetzigen Auffassungen in der Appendicitisfrage 
habe ich vor allem die Genese berucksichtigt und insbesondere die allergischen 
Theorien. Die operativenBehandlungsmethoden habe ich ebenso wie die Einzel­
heiten bei der Entstehung der Appendicitis unberiicksichtigt gelassen. lch glaube, 
.das um so mehr verantworten zu konnen, als in den Ergebnissen der Chirurgie 
ein zusammenhangender Aufsatz von GUNDEL erschienen ist, welcher die Morbi­
ditats- und Mortalitatsstatistik an Appendicitis sowie die bevolkerungspolitische 
Wichtigkeit derselben, dann die auffallenden Differenzen innerhalb des deutschen 
Reiches und die Unterschiede zwischen Stadt und Land, die ja schlieBlich auch 
von der operativen Tatigkeit des Chirurgen abhangen, eingehend berucksichtigt. 
lch fiihle mich also hier der Verpflichtung enthoben, auf diese Fragen genauer 
einzugehen. 

lch fasse mein Referat dahin zusammen: 
Was die Entstehung des akuten Anfalls anbetrifft, so sind wir bezuglich der 

Erreger einen Schritt weiter gekommen. Wir konnen diese heute unter den 
anhamolytischen Kokken, besonders dem Enterococcus B, suchen. Diese sind 
als die Erreger der Friihstadien der Entzundung in ersterLinie anzusehen. Die 
Anaerobier spielen bei der weiteren Entwicklung der Appendicitis, besonders 
bei der Entstehung der Gangran, mit. 

Dagegen sind wir uber das Zustandekommen der Aggressivitat der Darm­
bakterien noch immer im Unklaren. Wir wissen nur, daB im distalen, abgebogenen 
Teil des Wurmfortsatzes die Entzundung beginnt. Welche Bedingungen hier 
aber zusammenwirken, ist uns noch unbekannt. 

Jedenfalls erklart der allergische Zustand des Gesamtkorpers, falls er uber­
haupt vorhanden ist, nicht die eigentumliche Lokalisation der Reizung im distalen 
Abschnitt des Wurmfortsatzes. 

Bei peritonitischer Reizung kommt, wenn uberhaupt, ein Mischserum gegen 
die Aerobier und Anaerobier in Betracht. 
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I. Einleitung. 
Nachdem HESS THAYSEN im Jahre 1932 das Krankheitsbild der nicht­

tropischen Sprue monographisch beschrieben und damit erst eigentlich be­
kannt gemacht hatte, mehren sich im Schrifttum die Mitteilungen iiber das 
Vorkommen dieser Krankheit auch in unseren Breitegraden. Immerhin ist 
die einheimische Sprue auch heute noch als eine seltene Affektion anzusprechen, 
wenn man bedenkt, daB nur wenige Autoren iiber mehr als vereinzelte Beob­
achtungen berichten konnen. ZweifeHos kommt die nichttropische Sprue auch 
bei uns haufiger vor als es bisher den Anschein hatte, denn in Unkenntnis 
ihres Krankheitsbildes wird sie heute noch gelegentlich als "chronische En­
teritis", "pluriglandulare Insuffizienz", "Perniciosa mit DurchfaHen", "Morbus 
Addison" u. a. m. aufgefaBt. 

Wir haben in der Sprue eine meist sehr chronische, afebril verlaufende, 
zu Rezidiven neigende Krankheit vor uns, die sich klinisch vor aHem durch 
die Symptomentrias "Fettstiihle, Abmagerllng, Anamie" auszeichnet, jedoch 
in ihrem Verlaufe eine ganze Reihe weiterer Storungen mit sich zieht. Die 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 12 
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Atiologie dieser Affektionist nicht.bekannt, und auch ihre Pathogenese ist 
noch problematisch. 

Die Unterscheidung in tropische und nichttropische Sprue besteht, wie das 
besonders THAYSEN nachgewiesen hat, nicht zu Recht, da es sich um prinzi­
piell identische Krankheiten handelt. Zum Formenkreis der Sprue gehort auch 
der im Kleinkindesalter vorkommende HERTERSche Infantilismus (Zoeliakie). 
welchen THAYSEN gemeinsam mit der tropischen und einbeimischen Sprue 
unter den Begriff der idiopathischen Steatorrhoe zusammenfa.6t. 

In der Schweiz wurden bisher mehrere Faile einbeimischer Sprue beob­
achtet und publiziert. 1929 stellte STAEHELIN in der Medizinischen Gesell­
schaft Basel einen 27jahrigen Mann mit pernizios-anamischem Blutbild und 
Fettstiihlen als fragliche Sprue vor. Da der Fall auch die typische flache Blut­
zuckerkurve nach peroraler Glucosebelastung 'aufwies, im Magensaft freie Salz­
saure enthielt und auf die ubliche Lebertherapie nicht reagierte, zweifeln wir 
nicht daran, da.6 es sich um eine sichere Sprue handelte. Auch die 3 von Ros­
SlER publizierten Faile von BIERMERScher Anamie mit Tetanie durften, wie 
GERALDY richtig bemerkt, in das Gebiet der Sprue gehoren. FEISSLYerwahnt 
9 Faile einheimischer Sprue, ohne aber naher auf sie einzugehen. Weitere ein­
schlagige Beobachtungen liegen von MEYER, MACH (je 1 Fall), LUDWIG (2 FaIle), 
SCHUPBACH (1 Fall), HUBER (3 FaIle), KESSLER (2 FaIle) und in jungster Zeit 
von ALDER (4 FaIle) vor. 

Von den neueren zusammenfassenden Arbeiten uber die einbeimische Sprue 
ist besonders die Monogra phie von HANSEN und v. STAA zu nennen, die sich 
auf ein Beobachtungsgut von 5 Fallen bezieht und vor allem eine vorzugliche 
Charakterisierung des au.6eren Geprages der Spruekranken enthalt. 

Der vorstehenden Arbeit liegt das im Verlaufe der letzten 10 Jahre an der 
Medizinischen Universitatsklinik Zurich beobachtete, von ROHR 1936 bereits 
teilweise publizierte Material von 22 Fallen idiopathischer Steatorrhoe zugrunde. 
Mit Ausnahme eines einzigen, in den Tropen erkrankten Patienten (Fall Nr. 3). 
handelt es sich dabei um Faile einheimischer Sprue. Von den insgesamt 22 Fallen 
wurden 18 klinisch beobachtet, die ubrigen 4 (FaIle 18-21) teils ambulant. 
teils konsultativ untersucht. Wir schlie Ben letztere ebenfalls in unsere Arbeit 
ein, insofern sie interessante Einzelbefunde bieten. Die Krankengeschichten 
von 17 der 18 klinisch durchuntersuchten FaIle werden anschlieBend aus­
fiihrlich wiedergegeben. 

Die Auswahl unserer FaIle erfahrt dadurch eine gewisse Beschrankung, als 
nur Vollbilder der Sprue berucksichtigt werden. Wir behalten es uns vor, in 
einer spateren Arbeit auf eine Reihe von Fallen einzugehen, die sich nicht 
scharf vom Krankheits bild der kryptogenetischen Perniciosa trennen lassen 
und die wir als eine besondere Gruppe, die sog. Ubergangsjormen, herausheben 
mochten. Es handelt sich bei diesen Fallen um magere Perniciosapatienten. 
die meist mit mikroskopisch und chemisch nachweisbarer Steatorrhoe, gele­
gentlich auch mit leichten Durchfallen und Zeichen innersekretorischen Sto­
rungen einhergehen. Unberucksichtigt lassen wir ferner die Gruppe der sog. 
symptomatischen Sprue, d. h. jene FaIle, bei welchen das Krankheitsbild der 
Sprue mehr oder weniger stark ausgepragt im AnschluB an operative Eingriffe 
am Magendarmtrakt aufgetreten ist. Wir verfugen derzeit uber 2 einschlagige 
Beobachtungen. 
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II. Kasuistischer Teil. 
Falli. K. 0., 24jahriger Coiffeur 1. Anamnese. Vater an Wassersucht, Mutter an DaI'm­

krebs gestorben. - Wegen allgemeiner Kiirperschwache nicht militardiensttauglich. 1909 
"Lungenspitzenkatarrh". Erkrankte im Mai 1925 an heftigen Durchfallen, welche auf 
eine Indigestion zuriickgefiihrt wurden. Seither trotz arztlicher Behandlung standig mehr 
odeI' weniger starke Durchfalle. Gewichtsabnahme. Spezialarzt steUte Pankreasleiden 
fest. Wegen Verdacht auf Darmtuberkulose kam Pat. spateI' nach Agra. Dort wurde 
Nebennierentuberkulose vermutet. Auffallend starke Braunung del' Haut durch Sonnen­
bestrahlung. 1m Sommer 1926 in Davos. Unter fettarmer Diat Besserung del' Stiihle 
und des AUgemeinbefindens. Zungenbrennen seit Anfang 1927, besonders stark VOl' Ein· 
setzen del' Durchfalle. Mitte Januar 1927 kurzdauernder Schub von Hautblutungen am 
linken Unterschenkel. In letzter Zeit Beschwerden beim Gehen, Steigen fast unmiiglich. 
Blutarmut trat allmahlich auf, wurde in Davos etwas gebessert, Hb. stieg von 45 auf 55 %. 
Einweisung in die Medizinische Klinik am 5. Juli 1927 mit del' Diagnose "Pluriglandulare 
Insuffizienz" . 

Be/und. Grazil gebaut, extrem abgemagert, Kopf wic skeletiert. Augen liegen tief 
in den Hiihlen. Sternocleidomastoidei springen am Hals als diinne VViilste stark hervor. 
Rippen zeichnen sich sehr deutlich abo Haut diinn, von schlechtem Turgor. 1m Bereiche 
von Gesicht und Handen besteht ein warmer Bronzeton, del' gegeniiber del' bedeckten Haut 
scharf begrenzt ist. Letztere ist maBig braun pigmentiert. Achselfalten und Innenflache 
del' Hande nicht pigmentiert. Gruppe scharf umschriebener, dunkelbrauner Pigmentationen 
von etwa LinsengriiBe an del' Innenseite des rechten Oberschenkels. Kein Ikterus. Skleren 
rein, etwas blaulich. Schleimhaute blaB. An Zungenrandern und an Zungenspitze lebhaf 
geriitete Partien mit geschwollenen Papillen. Diese Stellen brennen. Thyreoidea trotz det 
starken Abmagerung nicht palpabel. Herz und Lungen ohne Besonderheit. Abdomer 
besonders im unteren Teil aufgetrieben. Bauchdecken diinn. Leber und Milz nicht fiihlbarn 
Keine abnormen Reflexe. Penis auffallend klein. PuIs von normaler Frequenz, gut gefiillt. 
abel' leicht unterdriickbar. Blutdruck 75/40. Urin: Urobilin +, Sediment o. B. Stuhl: 
hellgelb, glanzend, von Gasblasen durchsetzt. Mikroskopisch massenhaft Fetttropfen, wenig 
Fettseifen, keine quer gestreiften Muskelfasern. 

Die Bl1duntersuchung ergibt den Befund einer perniziiisen Anamie mit ausgesprochener, 
Megalocytose und starker Anisocytose del' roten Blutzellen. Hb. 61 %, Erythro. 2,7 Mill., 
F. J. 1,1. Leukopenie von 2600 mit folgender Differenzierung: Segmentkernige 661/ 2 %, 
Stabkernige I, Eos. 101/ 2, Mono. 3, Lympho. 19 und Plasma. 1/2 %. Kerne del' Neutro­
philen oft iibersegmentiert, wenig jungkernige Monocyten. Vereinzelte Erythrocyten 
zeigen grobe basophile Punktierung. Thrombocyten vermindert. 

Ohemische Blutuntersuchung 2 : Blutzucker 71 mg· %, Bilirubin (nach Methode HERZ­
FELD bestimmt) 12,5 (normal), Rest-N. 22 mg· %. Senkungseinstundenwert 29 mm. Glo­
bulinwert 31. 

Fraktionierte .1I1agenausheberung. Niichternsekret alkalisch. Nach Alkoholtrunk tritt 
freie HCI bis maximal 7 auf (Histaminreaktion nicht gepriift). METTsches Riihrchen 2 mm. 

Basalsto//wechsel: - 3,2%. 
Auf Grund des typischen Blutbefundes und gestiitzt auf das Bestehen einer HUNTER­

schen Glossitis wurde das Krankheitsbild als perniziiise Anamie aufgefaBt, wobei man die 
Fettstiihle als Folge einer Pankreasschadigung zu erklaren suchte. 

Krankheitsverlau/. Pat. war wahrend des Spitalaufenthaltes dauernd afebril. Unter 
fettarmer Diat und Verabreichung von Frischleber besserte sich wohl das AIlgemein­
befinden, die DurchfaUe lieBen sich abel' trotz mannigfacher therapeutischer Bemii.hungen 
nicht beheben. 1m Stuhl fanden sich mikroskopisch stets reichlich Fettsaurenadeln. Auf 
eine subcutane Injektion von 10 E Insulin reagiel'te del' Pat. nach 5 Min. mit einem schwel'en 
KoJIaps mit auBerordentlich heftigen, explosionsartigen Dul'chfallen. Die Hypotonie war 
immer sehr ausgesprochen, indem del' Blutdruck nie iiber 90/55 anstieg. Dureh Frisch­
Ieber allein konnte keine Besserung des Blutbildes erzielt werden, erst nach Kombination 
mit Al'seninjektionen trat ein Anstieg del' Erythrocyten auf 3,IlVIill. und des Rb. auf 70 % 
ein. Die Megalocytose blieb bestehen. Die Entlassung erfolgte am 15. II. 27. Die Durch­
falle dauerten an. Am II. I. 28 erlag del' Pat. auswarts einer Pneumonie. 

1 Von R. U. GLOOR 1930 publiziert. - 2 Angabe del' Uhtersuchungsmethoden auf S. 25l. 

12* 
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Autopsie1 • Sehwe1'e exsudative Lungentuberkulose mit Kavernen im reehten Obe1'­
lappen und ausgedehnte B1'onehopneumonie im linken Unterlappen. Miliare Tuberkel in 
del' Milz. Magensehleimhaut zeigt sehr starke FaltenbiIdung, ist leieht mit Sehleim be­
legt, blaB. 1m oberen Jejunum und in einem weiteren 20 em langen JejunumstiIek sowie 
im Ileum starke Faltenbildung; Sehleimhaut uberall intakt. 1m Dickdarm keinerlei Ge­
schwfue. Darmwand ziemlich dick und auffallend blaB. PEYERSche Plaques und Solitar­
follikel klein. Magenschleimhaut zeigt histologisch normalen Aufbau. In den Fundus­
drusen zahlreiche Haupt- und BEcHER-Zellen. Lymphatiseher Apparat maBig entwickelt. 
Leber zeigt deutliche Acinuszeichnung. Leberzellen im Zentrum zum Teil groBtropfig 
verfettet. Leber enthaIt sozusagen kein Eisenpigment. Milz 10: 7 : 3 cm. Follikel ziemlich 
groB, ohne Keimzentren. In der Pulpa ziemlich reiehlieh Hamosiderin. Milia1'e Tuberkel. 
Nieren weisen im Interstitium reiehliehe Ablagerung von Hamosiderin auf. Pankreas 
13 em lang und etwa 3:2 em dick, wiegt 75 g, zeigt histologiseh normalen Aufbau. Schild­
drUse von normaler GroBe, Lappehen mittelgroB, Follikel enthalten in mittlerer Menge 
eosinophiles Kolloid. Das Epithel ist niedrig. Zwisehengewebe nirgends vermehrt und 
nieht infiltriert. Nebennieren zeigen auf Schnitt schmale Rinde und schmales Mark. Mark­
zellen nicht verfettet. Zona fasciculata weehselnd fetthaltig. Hoden: Tubuli contorti 
mittelgroB, Spermiogenese fehlt fast vollstandig, Zwischenzellen in sparlichen kleinen 
Haufchen vorhanden. Die Untersuehung des Knochenmal'kes ergibt rotes Mark von ziem­
lich groBem Zellreichtum mit zahll'eiehen jungen und nul' spal'liehen reiferen myeloisehen 
F,lementen. Starke Erythropoese mit zahlreiehen Erythroblasten, vorwiegend Yom Typus 
del' jungen Normoblasten, vereinzelt Megaloblasten; auBerdem ziemlieh 1'eiehlich Mega­
karyocyten. 

Epikrise. Es ist dies del' erste Fall von einheimischer Sprue, del' auf unserer 
Klinik beobachtet wurde. Wie aus del' Publikation von H. U. GLOOR hervor­
geht, wurde er seinerzeit verkannt und als Perniciosa mit Pankreasbeteiligung 
aufgefaBt. Erst nach Kenntnis del' Arbeiten von THAYSEN konnte retrospektiv 
die richtige Diagnose gestellt werden. Die wichtigsten Daten del' Kranken­
geschichte zusammenfassend, heben wir hervor, daB del' schon von Kindheit 
an schwachliche Patient in typischer Weise an unstillbaren, chronis chen, abel' 
periodisch mehr odeI' weniger stark auftretenden, fetthaltigen Durchfallen er­
krankte, stark abmagerte, von Kriiften kam und vorerst als pankreasleidend 
behandelt wurde. Nach Hinzutreten starker Hautpigmentation und Adynamie 
wurde an das Vorliegen einer Nebennierentuberkulose gedacht. SchlieBlich 
gelangte del' Patient unter del' Diagnose "Pluriglandulare Insuffizienz" auf 
unsere Klinik, wo eine hamatologisch einwandfreie perniziose Anamie mit 
HUNTERscher Glossitis diagnostiziert wurde. Andererseits abel' fielen Besonder­
heiten, wie das Fehlen einer Erhohung des Bilirubinspiegels im Blut, das Vor­
handensein freier HeI im Magensaft, sowie ganz besonders das Bestehen del' 
Steatorrhoe auf. Die Fettstuhle vvurden auf eine Pankreasinsuffizienz zuruck­
gefuhrt. Ungewohnlich fur Perniciosa waren auch die extreme Abmagerung 
und das schIechte Ansprechen del' Anamie auf Leberdiat. Nachdem Patient 
in ungebessertem Zustande entlassen worden war, erlag er nach kurzem einer 
Pneumonie. Die Autopsie zeigte einerseits in negativer Hinsicht das Fehlen 
anatomischer Veranderungen, insbesondere des Pankreas und del' Nebennieren, 
sowie auch del' ubrigen innersekretorischen Drusen. Del' Verdauungstractus 
wies ebenfalls keine pathologischen Befunde auf, welche die FettstUhle irgend­
wie hatten erklaren konnen. Andererseits fand man ein rotes Knochenmark, 
das histologisch einer Perniciosa in Remission entsprach. Del' Tod war durch 

1 Samtliehe Autopsien wurden im Pathologisch-anatomischen Institut del' Universitat 
Zlirich (Direktor: Pro£. Dr. v. MEYENBURG) durchgeflihrt. Flir die freundliche Uberlassung 
del' Sektionsprotokollc sprechen wir Herrn Prof.Tlr. v. MEYENBURG den besten Dank aus. 



Die einheimische Sprue. 181 

eine Bronchopneumonie bei gleichzeitig· bestehender exsudativ-kavernoser 
Lungentuberkulose des rechten Oberlappens bedingt. 

Fall 2. W. A., 51jahrige Hausfrau. Vorgeschichte. Ais Kind Masern und Mumps, 
sonst immer gesund. Menarche mit 15 Jahren, Periode regelmaBig. 4 normale Geburten. 
1910 Unterschenkelgeschwiire, haufig geschwollene Beine. Schon damals starke Blasse. 
Seit l~i{itte Dezember 1927 Durchfalle mit Tenesmen, Stuhle dunkel. Gewichtsabnahme 
seit Fruhling 1927 von etwa 10 kg. Kein Zungenbrennen, nie Hautblutungen. Hautfarbe 
nie gelb, abel' schon lange "ziemlich braun". 

Status beim Spitaleintritt (10.2.28). MittelgroBe, grazil gebaute Pat. von hochgradig 
kachektischem Zustand (Kiirpergewicht 49 kg). Fettpolster uberall geschwunden. Haut 
aschgrau, ausgetrocknet, in Falten abhebbar. Kein Ikterus, Skleren rein, weiB. Schleim­
haute sehr blaB. Zungenschleimhaut zeigt nirgends Zeichen von Entzundung odeI' Atrophie. 
Hals sehr schlank, Sternocleidomastoidei springen stark vor. Thorax flach, Rippen vor­
springend. Wirbelsaule nicht deformiert. Herz riintgenologisch etwas nach rechts ver­
breitert, Tiine unrein, systolisches Gerausch uber allen Klappen. Hili bds. etwas gestaut, 
Lungen sonst o. B. Blutdruck 1l0/50. Abdomen leicht meteoristisch aufgetrieben, Leber 
schlieBt mit dem rechten Rippenbogen abo Milz ist eben palpabel, von ziemlich derber 
Konsistenz. Muskulatur del' Extremitaten stark atrophisch, FuBruckeniideme bds. Reflexe 
normal. Sensibilitat nicht gestiirt. Urin: Indican und Urobilinkiirper +. Sediment O. B. 
StUhle: dunn, gelblich, enthalten kein okkultes Blut, mikroskopisch findet man nach 
SCHMIDTScher Probekost reichlich Neutralfett und Fettsaurenadeln, keine Fettseifen, keine 
unverdauten Muskelfasern, keine Starkekiirner. Blutbe/und: Hb. 32%, Erythro. 1,5 Mill., 
F. J. 1,1. Das rote Blutbild zeigt ausgesprochene Anisocytose mit Mikro- und Makro­
cyten, welch letztere zum Teil auf Megalocyten verdachtig sind. Leuko.711, davon 32 
Segmentkernige, 2 Stabkernige, 16 Eos., 6 Mono., 40 Lympho. und 1/2% Plasmazellen. 
Thrombocyten 50000. Chemische Blutwerte: Rest-N 22 mg- %, Bilirubin 12,5 (nach Me­
thode HERZFELD, normal). Senkungsreaktion 40mm in del' 1. Stunde. Globulinwert 81. Frak­
tionierte Magenausheberung: Nuchternsekret neutral, nach Alkoholtrunk freie HOI bis 
maximal 22. METTsches Riihrchen 4 mm. Duodenalsondierung: reichlich GallenfluB, nach 
.l\'Iagnesiumsulfat deutliche B-Galle. 

Verlau/. Die Anamie laBt sich durch Behandlung mit Ferrum reductum und Injektionen 
von Acidum arsenicosum in keiner Weise beeinflussen. Das Blutbild zeigt keine Zeichen 
von Regeneration, das Hb. sinkt vielmehr bis auf 24%, die Zahl del' Erythrocyten halt 
sich um 11/2 Mill. Das rote Blutbild kann nie mit Sicherheit als perniziiis angesprochen 
werden. Die Leukopenie tritt noch starker in Erscheinung mit einem Mindestwert von 
330 Leukocyten. Auch nach Verabreichung von Leberdiat tritt keine Besserung del' An­
amie ein. Die Stuhle bleiben dunn, stark fetthaltig. Am 8. 3. erfolgt nach Hinzutreten 
eines grippiisen Infektes der Exitus letalis. Klinisch wird die Diagnose auf schwere hyper­
chrome Anamie bei Pankreasinsuffizienz gestellt. 

Aus dem Sektionsprotokoll heben wir folgende Befunde hervor: Zungenfollikel kraf­
tig entwickelt, Oesophagusschleimhaut glatt. Schleimhaut von Magen und Darm zum 
Teil mit dicker Schleimschicht uberzogen, im ubrigen blaB, zart, auBerordentlich blutarm. 
Leber 2070 g, rechter Lappen flach granuliert, Schnittflache braungelb, hiickerig. Zentral­
venen sehr weit, etwas eingefallen, braunrot, ausgedehnt konfluierend, so daB da.s Leber­
gewebe nur in Form von 5 mm groBen InseIn dazwischen erhalten ist. Die Leberinseln 
zeigen granweiBe und intensiv gelb gefarbte Schnittflache. Histologisch Leberzeichnung 
deutlich, Leberzellbalken sehr schmal. EinzeIne Leberzellen mittelgroBtropfig verfettet. 
Kein Eisen. Milz 900 g, zahlreiche strangfiirmige Verwachsungen mit dem Peritoneum parietale, 
Schnittflache dunkelrot, glatt, feucht, stark transparent. Trabekel sehr breit, bilden weit­
maschiges Netz, Follikel eher klein, weit auseinander stehend, scharf begrenzt. Zwischen 
FollikeIn verlaufen die sehr breiten, schwarzroten Pulpastrange. Histologisch: Follikel 
ziemlich groB, scharf umschrieben. Pulpa sehr blutreich und gleichzeitig auBerordentlich 
zellarm. Sinus und Pulpastrange mit roten Blutkiirperchen trberschwemmt, vereinzelt 
findet man Haufchen von Plasmazellen. Hamosiderindepots fehlen vollstandig. Das 
Gitterfasergerust ist etwas vermehrt, d. h. verdichtet. Pankreas sehr groB, Lappchen 
groB, Stroma schmal. Histologisch zeigen Drusenlappchen regelmaBigen Aufbau aus 
kubischen Zellen mit reichlich Zymogenkiirnchen. Zahlreiche LANGERHANSsche Inseln. 
Stroma schmal, nicht infiltriert, Drusenzellen·nicht verfettet. Nebennieren klein, Rinde 
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grau, kein Fett, MatKscnmat- Scmlddruse 7:3:3 cm. Ovarien -klein, stark gefurchte 
Oberflache. Epithel der Vagina ausgedehnt flachenhaft desquamiert, so daB die granu· 
lierte, hochrot injizierte Tunica propria £rei zutage liegt. Knochenmark: 1m ganzen Femur 
graurotes Mark. In den Metaphysen finden sich unregelmaBig zackig begrenzte, bis 2 cm 
groBe, schwarzrote, flachenhafte Blutungen. In den Wirbelkorpern rotes Knochenmark. 
Histologisch ist das Knochenmark hyperplastisch, besonders die Erythropoese. Reichlich 
postmortale Karyorrhexis. Zahlreiche Megakaryocyten und Erythroblasten. 

Epikrise. Auch dieser zweite, im Jahre 1928 auf der Klinik beobachtete 
Fall von einheimischer Sprue, der eine 51jahrige Hausfrau betrifft, wurde da­
mals nicht diagnostiziert. Man faBte die Fettstiihle als Folge einer Pankreas· 
insuffizienz auf, obschon man richtig beobachtet hatte, daB nur die Fett·, nicht 
aber auch die EiweiB· und Kohlehydratresorption gestort war. Die hochgradige 
hyperchrome Anamie, die gewisse Ahnlichkeit mit dem Blutbild der Perniciosa 
darbot, bei der aber Megalocyten nicht sicher nachweisbar waren, blieb in der 
Entstehungsweise ungeklart. Obschon keine erschopfende klinische Durch· 
untersuchung vorliegt (es fehlen insbesondere die Blutzuckerkurve nach per­
oraler Blastung und die Stickstoffbestimmung im Stuhl), besteht kein Zweifel, 
daB es sich bei dem vorliegenden Krankheitsbild um eine Sprue handelt. Wir 
finden die typischen Fettstiihle bei intaktem GaIlenfluB und anatomisch un­
verandertem Pankreas und Darm, im wesentlichen normale EiweiB· und Kohle· 
hydratverdauung, hochgradige Abmagerung und schwere hyperchrome Anamie, 
die allerdings sichere Zeichen fUr Perniciosa vermissen laBt. Etwas abweichend 
verhalt sich der Fall in bezug auf die Veranderungen des weiBen Blutbildes, 
in dem die Leukopenie ein solch extremes AusmaB erreicht, wie wir es sonst 
bei der Sprue nicht kennen. Auch der Milztumor ist durchaus ungewohnlich. 
Die Milz ist namlich bei der Sprue in der weitaus groBten Zahl der FaIle 
nicht vergroBert, vielfach sogar atrophisch. 

Fall 3. B. F., 43jahriger Monteur. Seit 1908 mit kleineren Unterbrechungen immer 
in Menko oder Java tatig. Beginn des ietzigen Leidens 1927 in Borneo mit zunehmendem 
Schwachegefiihl. Seit 1928 haufig massige, schaumige, iibelriechende Durchfalle. 1929 auf· 
fallende Blasse, gelbliches Hautkolorit, Zungenbrennen. Starke Abmagerung. Riickkehr 
in die Schweiz. Nach arztlicher Behandlung Besserung des Allgemeinbefindens, aber keine 
vollstandige Behebung der Durchfalle. Auch nach Behandlung mit Leberextrakt Lilly 
keine wesentliche Besserung. Vor Spitaleintritt starke odematose Schwellung der unteren 
Extremitaten, taglich 2-3 massige Stiihle von diinnfliissiger bis breiiger Beschaffenheit, 
iibelriechend, oft schaumig. Einweisung am 5.8.1930. 

Be/und. GroBer, kraftig gebauter, aber stark abgemagerter Mann. Korpergewicht 
69,7 kg. Fiihlt sich sehr miide. Haut trocken, blaB, leicht gelblich. Skleren subikterisch. 
Bds. starke Unterschenkelodeme. Zungenschleimhaut leicht atrophisch. Lungen. und 
Herzbefund ohne Besonderheit. Blutdruck 100/65. Abdomen aufgetrieben, weich. Leber 
iiberragt den Rippenbogen um 2 Querfinger, Milz nicht fiihlbar. Nervensystem: Achilles· 
sehnenrefIexe bds. abgeschwacht, besonders links, keine pathologischen Reflexe. Leichte 
Hypasthesie auf Pinselberiihrung auf medialerFuBseite bds. Urin: keine Urobilinkorper. 
Stuhl: breiig bis dUuufliissig, wenig schaumig, stark stinkend. Bei mikroskopischer Unter· 
suchung findet man reichlich Fettsaurenadeln und Neutral£ett. Blutbefund: Hb.39%, 
Erythro. 1,35 Mill., F. J. 1,44. Rotes Blutbild typisch pernizios. 3400 Leukocyten, Lympho. 
cytose. Auch im weiBen Blutbild fiir Perniciosa typis<ihe Veranderungen. Blutplattchen 
etwas vermindert. Senkungsreaktion 5 mm in der 1. Stunde, Bilirubin im Serum 18,7 (nach 
Methode HERZFELD bestimmt), leicht erMht. Fraktionierte Magenausheberung: Histamin· 
refraktare Achylie. Flache Blutzuckerkurve nach einmaliger Belastung mit 80 g Glucose. 

Verlau/. Auf Digitalisbehandlung Ausschwemmung der Odeme, Riickgang des Korper. 
gewichtes dadurch auf 59,3 kg. Injektionen von Leberextrakt GanBlen bleiben ohne 
wesentlichen EiufluB auf Blutbild .IDld Stiihle.. .. _Erst Arsenkur bewirkt etwas starkere 
Blutregeneration. Unter fettloser, fIeisch. und obstreicher Diat werden Stiihle besser. 
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Bei der Entlassung am 22. 10. AllgemeinbefindenwesentIich gebessert,· Anamie jedoch 
noch immer ausgesprochen. Rb. 58%, Erythro. 1,6 Mill., F. J. 1,64. Pat. wird am 13.12. 
1930 in sehr schlechtem, hochgradig anamischem Zustande abermals hospitalisiert. Stiihle 
in letzter Zeit wieder massiger, fettreicher, stark garend und stinkend. Klagt jetzt uber 
Zungenbrennen. Es besteht wiederum ein leichter Subikterus, in psychischer Rinsicht 
fallt leichte Gedachtnisstorung auf. Blutbefund: Rb.23%, Erythro.900000, F. J. 1,28, 
massenhaft Megalocyten, Leuko.5700, Neutro.60, Eos. P/2' Mono. P/2, Lympho.37%. 
Kerne der Neutrophilen haufig iibersegmentiert, Thrombocyten vermindert. Wiederum 
massige Fettstiihle mit reichlich Urobilinausscheidung. Pat. erbalt erneut Leberextrakt­
injektionen (GanBIen) ohne Erfolg1. Es werden zwei Bluttransfusionen vorgenommen. 
2 Wochen nach Eintritt wird Lilly-Leberextrakt gegeben, der zur Remission fiihrt. Nach 
der Reticulocytenkrise setzen Rb.- und Erythrocytenanstieg ein, nach 4 Wochen betragt 
das Rb.66%. Die letzten Blutuntersuchungen zeigen ein wesentlich verandertes Bild, 
indem die Erythrocyten wohl noch groB, aber alle gleich sind. Die tJbersegmentation 
der Neutrophilen besteht fort, ebenso die relative Lymphocytose. Stuhl enthaIt noch immer 
reichlich Fett. Gewichtszunahme von 9 kg in 7 Wochen. Pat. wird am 27.1. 1931 ent­
lassen. Zeigt beieiner Kontrolluntersuchung am 23. 3.1931 bliihendes Aussehen. Rb.87%, 
Erythro. 4,3 Mill., F. J. 1,0. Leuko.7000 mit 46% Lympho. Es finden sich noch Makro­
und Mikrocyten, aber keine Megalocyten. Kerne der Neutrophilen sind gelegentlich 
iibersegmentiert. 1934 beschwardefrei, voU arbeitsfahig. 

Epikrise. Die vorstehend wiedergegebene Krankengeschichte betrifft unseren 
einzigen Fall tropischer Sprue. Es handelt sich um einen 43jiihrigen Monteur, 
der 3 Jahre vor Spitaleintritt in Borneo erkrankt war. Das Leiden auBerte 
sich zuerst durch ein allmahlich zunehmendes Schwachegefiihl. Erst spater 
traten Fettstiihle, Abmagerung, Blasse und Zungenbrennen auf. Neben einem 
fur Sprue typischen klinischen Befund mit Fettstiihlen, starker Abmagerung, 
hochgradiger hyperchromer Anamie yom Charakter der Perniciosa, histamin­
refraktarer Achylie und flacher Blutzuckerkurve, fiel der leichte, aber deutlich 
ausgepragte Ikterus mit Erhohung des Serum-Bilirubinspiegels auf. Die Leber 
war etwas vergroBert, die Mi1z nicht fiihlbar. Zeichen einer funikularen Myelose 
konnten nicht mit Sicherheit erhoben werden. Die anfanglich bestehende Herz­
insuffizienz wurde durch Digitalistherapie rasch behoben, die Durchfalle bes­
serten sich auf diatetische MaBnahmen, die Anamie konnte vorerst durch In­
jektionen von Lebere:x:trakt nicht in wesentlichem MaBe beeinfluBt werden. 
Nachdem der Patient das Spital verlassen hatte, fiihrte ihn ein schwerer Ruck­
fall nach kurzem zur abermaligen Hospitalisierung. Diesmal trat nach Be­
handlung mit Lebere:x:trakt Lilly prompt die Remission der Anamie ein. Gleich­
zeitig besserten sich auch Allgemeinbefinden und Durchfalle weitgehend. Bei 
spateren Kontrolluntersuchungen (letzte 1934) erwies sich der Patient als g.eheilt 
und war ohne Therapie voll arbeitsfahig. 

Fall 4. K. E., 57jahrige Hausfrau. Vorgeschichte. Sei als junges Madchen bleichsuchtig 
und zart gewesen. Wurde mit 49 Jahren wegen starker menstrueller Blutungen und da­
durch bedingter Anamie - es sei ein Rb.-Gehalt von 24% festgesteUt worden - rontgen­
kastriert. Beginn des jetzigen Leidens im Friihjahr 1933 mit wochenlang anhaltenden 
Diarrhoen, die sich trotz Diat jeweilen nach kurzdauernder Besserung wiederholten. Starke 
Gewichtsabnahme, zunehmende Mudigkeit und einige Monate vor Spitaleintritt (17. 10. 1933) 
Auftreten von Knochelodemen und Herzklopfen. Nie Zungenbrennen, keine Parasthesien. 
In letzter Zeit keine Durchfalle mehr. 

Be/und. MittelgroBe Hausfrau von hochgradig reduziertem Ernahrungszustand und 
schwerkrankem Aussehen. Korpergewicht 42,7 kg. Gesicht subikterisch, leicht gedunsen. 
Haut besonders an Handen und Abdomen diinn, braungelblich, trocken. Leichter SkleraL 
ikterus. Schleimhaute blaB. Zungenschleimhaut ebenfaUs sehr blaB und stark atrophisch. 

1 Extrakttherapie damals im Versuchsstaditim. 
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Keine Papillen siehtbar. Lungen ohne Besonderheit. Herzdampfung von normaler GroBe 
und Konfiguration, Tone rein, systolisehes Gerauseh iiber allen Klappen. PuIs 120, maBig 
gut gefiillt, R1dialis nieht rigide. Blutdruek 135/60. Abdomen unter Niveau des Thorax, 
iiberall weich, stark pulsierende Aorta abdominalis. Leber 6 em parasternal, Milz wedel' 
palpabel noeh perkut. vergroBert. Extremitaten frei beweglieh, Knoehelodeme bds., keine 
Spastizitat, Bauehdeekenreflexe in allen Stufen sehwaeh +, Patellar· und AehiUessehnen­
reflexe bds. +, Babinski, Gordon und Oppenheim bds. deutlieh +. Keine Ataxie. Urin: 
Urobilinkorper +, Sediment enthalt keine pathologisehen Bestandteile. Stuhlgang eher 
obstipiert. Blutstatus: Hb. 23%, Erythro. 820000, F .. J. 1,44, Leuko. 2300 mit 2% Myelo., 
76% Neutro., 4% Mono. und 18% Lympho. Ausgesproehene Aniso-, Poikiloeytose, Poly­
ehromasie, basophile Punktierung und Megaloeytose. Vereinzelte Megalo blasten und HOWELL­
JOLLY -Korper. Thromboeyten vermindert, vereinzelte Riesenplattchen. Retieulocyten 170/00 , 
Knochenmark (Sternalpunktion) hyp3rplastiseh, waitgehend megaloblastisch umgewandelt 
(s. a ueh S. 236). Ohemische Blutwerte: Bilirubin 1,8, Rest-N 22 mg - % , Chloride 578, Calcium 8,7, 
Kalium 19,8, Gesam tcholesterin 113, freies 55,0 mg -%, Esterquote 51,3 %, Xanthoproteine 23. 
S enkungsr'eaktion: 10 mm in del' 1. Stunde. Glo bulinwert 40. Frakt-ionierte M agenausheberung: 
HistaminrefraktareAchylie. STAUB- Versuch: Kurve flach, langgezogen (75-108-122 mg- %). 
Grundumsatz: - 0,96 %. Rontgenuntersuchung von M agen und Darm 1: Magen orthotonisch, 
Schleimhautfalten maBig verdickt. Magen- und Diinndarmmotilitat normal. Colon hypo­
tonisch, grob haustriert, Passage nicht verzogert. Rontgenuntersuchung des Skelets: Aus­
gesproehene Osteoporose beider Humeri. Compactae sind hochstens 2 mm dick. Spongiosa­
zeiehnung in der proximalen Humerushalfte grobwabig, im Humeruskopf und in distaler 
Metaphyse und Epiphyse annahernd normal. Scapulae gleichfalls porotisch, nicht abel' 
costae. Osteoporose beider Femora in ihrem ganzen Verlauf. Compacta hochgradig 
verdiinnt, stellenweise spongiosiert. Spongiosabalkchen diinn. Spongiosazeichnung in 
Metaphysen weitmaschig, in Epiphysen engmaschig. Ekg.: Sinustachykardie, Myokard­
schadigung. 

Krankheitsverlauf. Unter Behandlung mit Bluttransfusionen, Leberextraktinjektionen 
und diatetischen MaBnahmen sukzessive Besserung des Befindens. Anstieg der Erythro­
cyten und des Hb. auf norma Ie ''\Terte im Verlaufe von etwa 1 Monat. Die Megalocyten 
verschwinden aus dem Blutbild. Wahrend del' Besserung des Blutbefundes treten jedoch 
besonders heftige DurchfaIle in Form von typischen Fettstiihlen auf. Das Korpergewicht 
fallt von 42,7 auf 34,9 kg. Allmahlich sinken im Laufe des 2. und 3. Monats Erythrocyten 
und Hb. auf Werte von 3,4Mill. bzw. 70%, trotz dauernder Campolontherapie. Nach 
Verabreichung von Arsylen und Ferrostabil erfolgt dann erneut eine Besserung del' An­
amie. Gleichzeitig steigt das Korpergewicht auf 56,7 kg, die Stiihle werden normal. Die 
Anamie bleibt auch wahrend del' letzten 31/ 2 Monate des Spitalaufenthaltes ohne Leber­
therapie kompensiert. Auch nach Ubergang auf Normalkost treten keine Fettstiihle mehr 
auf. Keine Beeinflussung der Osteoporose durch Caleium- und Vigantoltherapie. Entlassung 
in praktisch geheiltem Zustande am 30.6. 1934. Korpergewicht am 20.3. 1936 65,0 kg. 

1m April 1937 wird in del' kantonalen Frauenklinik Ziirich ein Carcinoma cervicis 
uteri festgestellt und mit Rontgenbestrahlung behandelt. AnschlieBend Kontrollunter­
suchung auf der Medizinisehen Klinik (vom 10.-24.7.1937): Seit del' Entlassung am 
30.6. 1934 keinerlei Erseheinungen von seiten del' Sprue. Pat. ist jetzt durch die Rontgen­
bestrahlung etwas mitgenommen, Korpergewicht 55,0 kg. Stuhl geregelt, mikroskopisch 
kein Fett nachweisbar. Chemisch 9,16 g Fett auf 100 g trockenen Stuhl. Blutbefund: 
Hb. 78%, Erythro. 3,6 Mill, F. J. 1,07, maBig stark ausgesprochene Anisocytose mit Ten­
denz zu Makroplanie, keine Megalocyten, Reticulocyten 13%0' Leuko. 2900 mit nur 15% 
Lympho. Ohem'ische Blutwerte: Bilirubin 0,43, Kalium 18,7, Calcium 9,8, anorganischer 
Phosphor 4,1 mg -%, Gesamtcholesterin 125, freies 45 mg -%, Esterquote 64 %. Senkungs­
reaktion 17 mm in der 1. Stunde. Fraktionierte Magenausheberung: Histaminrefraktare 
Achylie. STAuBsche Belastung: Niichternblutzucker 106, Anstieg nach 1 Stundeauf 120, 
dann - nach del' zweiten Belastung - voriibergehender Abfall auf 92 und Wiederanstieg 
auf 127 mg- % nach 3 Stunden. Die Rontgenuntersuchung des Skeletsystems ergibt die Zei­
chen einer maBig stark ausgepragten Osteoporose. 

1 Die in diesel' Arbeit angefiihrten Rontgenbefunde und wiedergegebencn Rontgen­
bilder stammen aus dem Rontgeninstitut der Universitat Ziirich (Direktor: Prof. Dr. 
H. R. SCHINZ). 



Die einheimische Sprue. 185 

Epikrise. Die 57jahrige Hausfrau, die vor 8 Jahren wegen Menorrhagien 
rontgenkastriert worden war, erkrankt 1/2 Jahr vor Spitaleintritt an wochen­
lang dauernden Durchfallen, die zu starker Gewichtsabnahme und zu hoch­
gradigem Kraftezerfall fiihren. Zu Beginn des Krankenhausaufenthaltes sistieren 
die Durchfalle, so daB der Fall auf Grund der hochgradigen hyperchrom-megalo­
cytaren Anamie vorerst als Perniciosa aufgefaBt wird, um so mehr, als auch 
die Symptome einer funikularen Myelose vorhanden sind. Als jedoch im weiteren 
Verlaufe plotzlich typische Fettstiihle auftreten und rontgenologisch eine aus­
gesprochene Osteoporose nachgewiesen wird (Serumcalcium 8,7 mg- %), besteht 

65 
kg 

320 315 Calcillm "Sandoz" 
0/00 

60 - ! --T 

280 ~ 
...,\,!, 11(y 

" I, 

+-_-+-_--+_--"'Ta'f"kl1"--"'!;,=iIsl{J.¥ise~'PP====9 _ --7 

i/ ;:::;;;, 
I I ...... 

5S Clmp%n Ii 21fO 
Mill. I 

• ••••• "--T----+-

5,1 
100 5 
% 

80 1/ 
t:: 
~ 
t> 

~ 1i0 23 
-'" :f: 
~ ~ IfO 

,§ {to 2 80 :,:: 

3S 
20 IfO 

? 
0 0 0 30 L-c;;--'---=;;;=£-c;;;;-'=-~-'---;;-----L---;;;;-'=~""'"'~v.= ---- --;o.Ill. 

1936 
Abb.1. Pat. K. E. (Fall 4). KurvenmiWige Darstellung des Krankheitsverlaufes (Blut- und Gcwichtskurven). 

an der Diagnose Sprue kein Zweifel mehr. Trotz des recht torpiden, iiher 9 Mo­
nate sich hinziehenden Verlaufes der Erkrankung, tritt schlieBlich vollige Hei­
lung ein. Bei einer Kontrolluntersuchung 3 Jahre spater - die Patientin ist 
inzwischen an einem Uteruscarcinom erkrankt - konnen keine manifesten 
Spruesymptome mehr nachgewiesen werden. Der Magensaft ist allerdings un­
verandert anazid, auch die Osteoporose hat sich nicht wesentlich gebessert. 

Der vorliegende Fall bietet insbesondere in therapeutischer Beziehung Inter­
esse. Wie die obenstehende schematische Darstellung (Abb. 1) zeigt, gelingt 
es mit Hilfe der parenteralen Lebertherapie wohl verhaltnismaBig rasch die 
perniziose Anamie zur Remission zu bringen. Gleichzeitig aber, ganz unab­
hangig von der Besserung der Blutveranderung, nehmen die Durchfalle an 
Intensitat noch zu und fiihren zu einer weiteren Verschlechterung des Allge­
meinbefindens und zu Gewichtsverlust. Erst durch eine unterstutzende, sorg­
faltige diatetische Therapie kann im Verlaufe von Wochen auch die Darm­
storung behoben und schlieBlich ein ganz enormer Gewichtsanstieg erzielt 
werden. Wichtigkeit und Leistungsfahigkeit einer richtigen, unter Umstanden 
iiber Wochen und sogar Monate sich erstreckenden diatetischen Behandlung 
gehen aus diesem Beispiel deutlich hervor. 
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Fall 5. St. H., 29jahriger Marui. ··Vorgeschichte. Seit dem 3. Lebensjahr sei linke Korper­
halite teilweise gelahmt. Leidet seit dem 13. Jahr an epileptischen Anfallen. 1st seit 1925 
Insasse del' Anstalt fUr Epileptische in Ziirich, wo er therapeutisch salzarme Kost und 
taglich einen Wiirfel Sedobrol erhalt. Anfang 1933 erkrankt er an profusen Durchfallen, 
die zu starker Abmagerung fiihren. Gewichtsriickgang von 58 auf 39,5 kg. Einweisung 
am 20. II. 1933. Zungenbrennen seit einigen Wochen. 

Be/und. Es sei vorweggenommen, daB die neurologische Untersuchung, auf die bier 
nicht naher eingegangen werden soll, den Befund einer Hemiplegia spastica infantilis er­
gibt. - Ernahrungszustand beim Eintritt auBerst herabgesetzt, Korperwicht von 38,5 kg 
bei einer GroBe von 160,5 cm. Haut nicht ikterisch, vollstandig ausgetrocknet, ausgedehnte 
Bromacne. Fettpolster fehlt vollig. Zunge zeigt an den Seitenrandern geringe entziind­
liche Erscheinungen. Thorax schmal, Intercostalraume eingesunken, Rippen zeichnen 
sich deutlich abo Mamillae stark pigmentiert. Lungen und Herz O. B. PuIs maBig gut 
gefiillt. Blutdruck 100/50 mm Hg. Abdomen stark aufgetrieben, tympanitisch. Leber und 
Milz nicht vergroBert. Scrotalhaut stark dunkelbraun pigmentiert. 1m Urin positive 
Urobilinreaktion und sparlich Leukocyten, Diastase nicht erhoht. Pat. hat taglich etwa 
5 diinne, schaumige Stuhle von grau glanzender Farbe. Mikroskopisch reichlich Fett­
saurenadeln und sudanophile Substanz nachweisbar. Benzidinreaktion negativ. Blut­
be/und: Senkungsreaktion 26 mm in del' I. Stunde, Globulinwert 31. Hb.48%, Erythro. 
2,3 Mill., F. J. 1,0, Leuko. 10800, davon Myelocyten 1, Segmentkernige 691/2 , Stabkernige 2, 
EOS.1/2, Mono. 4 und Lympho. 23%. Das rote Blutbild zeigt typische Perniciosaverande­
rungen; neben starker Anisocytose, Poikilocytose und Polychromasie finden sich reich­
lich Ellipto- und Megalocyten und vereinzelte Megaloblasten. Die Neutrophilen sind oft 
groB, ihre Kerne iibersegmentiert. Monocyten meist stark gelappt, Thrombocyten reich­
lich. Reticulocyten 17%0' Sternalmark fast rein megaloblastar. Ohemische Blutwerte: 
Rest-N 28mg-%, Bilirubin 1,1, Chloride 587, Kalium 13,8, Calcium 1O,8mg-%, Xantho­
proteinreaktion 21. Alkalireserve 44,9. Fraktionierte Magenausheberung: Ristaminrefrak­
tare Achylie, METTsches Rohrchen negativ. 1m Magensaftsediment reichlich Leukocyten, 
viel Schleim und Detritus. Blutzucker 95 mg- %. Galaktosebelastung: Agalaktosurie. Grund­
umsatz: -1,5%. Rontgenologische Magen-Darm-Untersuchung: Magenpassage hochgradig 
verzogert, Bulbus duodeni spastisch, untere Diinndarmschlingen und proximaler Teil des 
Colons hochgradig geblaht. Rontgenuntersuchung beider Femora auf Osteoporose negativ. 

Verlau/. Trotz sofortiger Campolontherapie Riickgang des Hb. auf 39%, worauf Blut­
transfusion vorgenommen wird. Nach etwa I Woche Einsetzen del' Reticulocytenkrise. 
In del' Folge sukzessive Besserung del' Anamie. Unter fettfreier, eiweiBreicher Diat und 
Vera brei chung von Pankreontabletten werden die Stiihle bald konsistenter, enthalten 
abel' weiterhin reichlich Fett. Mit del' Besserung von Anamie und Stiihlen treten auch eine 
betrachtliche Gewichtszunahme und Hebung des Allgemeinbefindens ein. Befund bei del' 
Entlassung am I. 2.1934: Korpergewicht 52,2 kg. Rb. 77%, Erythro. 3,29 Mill., F. J. 1,2. 
Rotes Blutbild zeigt keine Megalocyten mehr, aber noch Makro- und Elliptocyten. Leuko. 
8400 mit folgender Vel'teilung: Myelocyten 1, Segmentkernige 61, Stabkernige 3, Eos.7, 
Mono. 12, Lympho.16%. Magensaft enthalt jetzt freie HCI nach Histamin. Kontroll­
untersuchung im Mal'z 1936: In del' Zwischenzeit keine Lebertherapie. Allgemeinbefinden 
sehr gut. Korpel'gewicht 53,3 kg. Stuhl normal gefol'mt, enthalt bei mikl'oskopischer 
Kontrolle kein Fett. Blutbefund: Hb. 100%, El'ythro. 5,9 Mill., F. J. 0,84. Rotes Blut­
bild normo-makrocytar. Leuko. 9400 mit norma leI' Verteilung. Es besteht noch immer 
Tendenz zu Ubersegmentierung del' Neutrophilenkerne. Senkungsreaktion 15 mm in der 
1. Stunde. Fraktioniel'te Magenausheberung: Normaciditat. STAuBscher Versuch: Nor­
male Kurve. 

Epikrise. Der 29jahrige Epileptiker, der auBerdem an einer Hemiplegia 
spastica infantilis leidet, erkrankte etwa 1 Jahr vor Spitaleintritt an haufig 
auftretenden, profusen Durchfallen, die zu extremer Abmagerung fUhrten. Die 
klinische Untersuchung ergab den klassischen Befund einer schweren einheimi­
schen Sprue mit hyperchrom-megalocytarer Anamie ohne Ikterus. In den 
Faeces lieB sich ein reichlicher Fettgehalt nachweisen, der Magensaft war voll­
kommen anazid. Die fur Sprne ungewohnliche Leukocytose war mit aIler 
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Wahrscheinlichkeit auf die kompliZiereIide,-schwere Bromacne zuruckzufiihren. 
Die Behandlung mit Campolon und fettfreier Diat fiihrte zu einem vollen Er­
folg, indem der Patient nach lOwochigem Spitalaufenthalt praktisch geheilt 
entlassen werden konnte. Bei einer Nachuntersuchung 2 Jahre spater waren­
obschon der Patient seit der Entlassung keine Leberpraparate mehr erhalten 
hatte - keine Spruesymptome mehr nachweisbar, insbesondere zeigte auch 
der Magensaft normale Verhaltnisse. 

Gleich dem eben beschriebenen Fall liegt auch hier, trotz schwersten Zu­
standes bei der Einweisung in die Klinik, eine vollstandige Heilung vor, die 
sich nicht nur im klinischen Bilde, sondern auch im Wiederauftreten normaler 
SalzsaureverhaItnisse im Magensaft dokumentiert. Es sei auf das Zusammen­
treffen von Sprue und einem cerebralen Leiden (Epilepsie) hingewiesen. 

Fall6. M. M., 72jahrige Hausfrau. Eigenanamnese. Nie ernstlich krank. Menses immer 
regelmiiBig. Nie gravid. Menopause mit 50 Jahren. Damals heftige Genitalblutungen. 
1m Mai 1933 im AnschluB an eine "Grippe" .Appetitlosigkeit, .Abmagerung, Schmerzen 
unter der Zunge, welche rot und geschwollen gewesen sei. Seither seien die Speisen ge­
schmacklos. 1m Winter 1933/34 Befinden etwas besser, seit .Anfang Marz 1935 Durch­
faIle: Stiihle massig, weiBlich. Ernahrt sich fast ausschlieBlich von Milch und Kaffee, da 
harte Speisen brennende Schmerzen im Munde verursachen. Seit langerer Zeit ".Ameisen­
laufen" in den Handen und FtiBen. Krampfe in den Beinen. EingescWafensein der Finger­
spitzen. Einweisung in die Klinik am 21. 5. 1934. 

Be/und. Kleine, hochgradig abgemagerte, kachektische Pat. Korpergewicht 31,4 kg, 
afebril. Haut trocken, schlecht turgesziert, blaB, keine Odeme. Skleren ganz wenig ikte­
risch. Schleimhaute sehr blaB. Zunge glatt, gerotet. Lungen und Herz ohne Besonder­
heit. PuIs 80, von maBiger FUllung. Blutdruck 100/60. .Abdomen eingesunken, weich. 
Leber nicht vergroBert. Milz nicht palpabel, auch perkut. nicht vergroBert. Motilitat 
der Extremitaten frei. Muskulatur atrophisch. An den Fingern ausgesprochene HEBER­
DENsche Knoten. Keine Steifigkeit. Reflexe: Bauchdeckenreflexe in der oberen Stufe +, 
in der unteren fehlend. Patellarsehnen- und .Achillessehnenreflexe bds. + und gleich. 
Babinski bds. auf Summation +. Gordon, Oppenheim, Rossolimo bds. negativ. Sensi­
bilitat: Spitz und stumpf und besonders warm und kalt werden an den FtiBen nicht genau 
unterschieden. Urin: Urobilin +, Sediment o. B. Stuhl von dunkelbrauner Farbe. Zur 
Zeit keine Durchfalle. Mikroskopisch massenhaft Fettsaurenadeln. Blutbe/und: Hb. 52%, 
Erythro. 1,9 Mill., F. J. 1,37, Leuko.2500, davon 1/2 Myelo., 541/ 2 Segmentkernige, 1/2 Stab­
kernige, 1/2 Eos., 3 Mono., 4P/2 Lympho. Kerne der Neutrophilen zum Teil tibersegmentiert. 
Thrombocyten vermindert. Das rote Blutbild zeigt neben .Anisocytose ausgesprochene 
Megalocytose. Sternalpunktion: Knochenmark weitgehend megaloblastisch umgewandelt. 
Differenzierungsbefund s. Tabelle 6. Chemische Blutwerte: Bilirubin 1,4, Rest-N 28, Chloride 
600, Kalium 21,0, Calcium 8,9, Gesamtcholesterin 112, freies Cholesterin 35 mg- %, Ester­
quote 63%. Senkungsreaktion 10 mm in der 1. Stunde. Fraktionierte Magenausheberung: 
Histaminrefraktare .Achylie, METTsches Rohrchen negativ. Galaktoseprobe: Nach Belastung 
mit 40 g Galaktose werden insgesamt 6,9 g wieder ausgeschieden. Blutzuckerkurve zeigt 
im STAuBschen Versuch bei einem Ntichternblutzucker von 90 einen maximalen Anstieg 
auf 147 mg-%. Rontgenuntersuchung des Skelets (Rippen, Vorderarme, Ober- und Unter­
schenkel): Samtliche untersuchten Knochen weisen eine deutliche Knochenatrophie auf, 
die vor allem in einer Verdtinnung der Compacta besteht. Rippenknorpel hochgradig 
verkalkt. 

Krankheitsverlau/. Behandlung mit kohlehydratreicher, fettarmer Kost, Azidolpepsin 
und Repatrat i. v. jeden 2. Tag 20 ccm, zusammen mit Calcium Sandoz. Nach 1 Woche 
kommt die Erythropoese in Gang (Reticulocytenkrise bis maximal 82%0). Kontinuier­
licher Anstieg der Erythrocytenzahl und des Hb., Besserung des .Allgemeinbefindens, 
Anstieg des Korpergewichtes, Verschwinden der Fettsttihle auch bei Normalkost. Ent­
lassung am 3.8. 1934. Korpergewicht 39,5 kg. Rb. 87 %, Erythro. 4,6 Mill, F. J. 0,99, 
Leuko.6400, davon 531/ 2 Segmentkernige, 1 Stabkeiniger, 81/ 2 Eos., 1 Baso., 9 Mono. und 
27 % Lympho. Anisocytose des roten Blutbild,~~ mit Tendenz. zur Makroplanie, verein­
zelte Elliptocyten. 
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Epikri8e. Auchbeidieser"l2jahrigen Patientin lag eine sehr schwere Form 
der einheimischen Sprue mit Zeichen einer funikularen Myelose vor. Nach 
der verhaltnismaBig kurzen Krankheitsdauer von 1 Jahr, wahrend welcher 
Storungen des Allgemeinbefindens, Gewichtsabnahme, Zungenschmerzen und 
Geschmacksstorungen im V ordergrund standen und erst in letzter Zeit auch 

Durchfalle auftraten, erfolgte die Hospitalisierung 
der Patientin in einem Zustande hochgradiger 
Abmagerung. Die klinische Untersuchung zeigte 
folgende wesentliche Ergebnisse: Fettstiihle, per­
mzlOS anamisches Blutbild, histaminrefraktare 
Achylie, Hypotension, Osteoporose und Zeichen 
einer funikularen Myelose. Es lag somit ein fUr 
Sprue charakteristischer Befund vor. Atypisch ver­
lief die Blutzuckerkurve im STAUBS chen Versuch, 
indem ein betrachtlicher Anstieg von max. 57 mg- % 
erfolgte. Ungewohnlich war auch der Subikterus 
(Bilirubinspiegel im Serum 1,4 mg-%). Von be­
sonderem Interesse. ist die Tatsache, daB zwischen 
Beginn der Erkrankung und Auftreten der Durch­
falle ein Intervall von nahezu 1 Jahr liegt. Trotz 
des hohen Alters und des weit fortgeschrittenen 
Krankheitszustandes, erfolgte auf diatetische Be­
handlung und intravenose Lebertherapie eine er­
staunlich rasche Besserung des Allgemeinbefindens 
unter Behebung der Fettstiihle und allmahlicher 
Kompensation der Anamie. 

Fall 7. B. E., 58jahrige Frau, stammt aus gesunder 
FamiIic. Personliche Anamnese. Sei von jeher schwaehlich 
gewesen, habe immer einen empfindlichen Magen gehabt, 
vertrage keine Eier, keine fetten Speisen und kein rohes 
Obst. Vor 20 Jahren sei fehIende Salzsaure im Magensaft 
festgestellt worden. Seit Mai 1934 voIuminose, breiige, 
hellgeIbe, schaumende StlihIe von stinkendem Geruch. 
Gewiehtsabnahme bei gutem Appetit. Seit September gele­
gentlich Zungenbrennen. Zunehmende Blasse. Auftreten 
von Beinodemen. Einweisung in die Klinik am 7. 11. 1934. 

Be/und. SkeIetartig abgemagerte (Gewieht 36,2 kg), 
blasse, vollstandig kraftlose Pat. (s. Abb. 2). Haut aus­

Abb.2. Pat. B. E., 58jahrig (Fall 7). getroeknet, ohne Turgor, von fahlgrauer Farbe. Gesieht, 
1 Woche nach der Aufnahme. Hande und vor allem Strcckseite der Finger braunlieh 

Korpergcwicht 36,2 kg. pigmentiert. Sehleimhaute zeigen keine abnormen Pig-
mentierungen. Unterhautfettgewebe nahezu vollstandig 

verschwunden, Unterschenkelodeme. Kein Ikterus. Skleren rein. Mundsehleimhaut troekeu, 
Rander der Zunge vollig glatt, Sehwellung der Papillen an der Zungenspitze. Herz etwas 
nach links verbreitert. Tone rein, systolisehes Gerauseh liber der Spitze. Lungen aku­
stisch o. B. Rontgenaufnahmc zeigt je einen alten Indurationsherd in der rechten Spitze und 
reehts infraclavicular. PuIs klein, regelmaBig, Blutdruek 90/60. Ekg.: Sinusrhythmus, 
Myokardsehadigung, Low-Voltage. Abdomen meteoristiseh aufgetrieben, Leber in der 
Mamillarlinie 5 em, am Rippenrand eben palpabel, Milz nicht fiihlbar, perkutoriseh nieht 
vergroBert. Reflexe: Chvostek negativ, Patellarsehncnreflexe bds. sehwach positiv, Achilles· 
sehnenreflexe reeMs positiv, links negativ, keine path. Reflexe. Keine Storung der Sen­
sibilitat. Urin: Urobilinogen SpurE)n, Sedim(lut 0, B. Stuhl: Braungelb, breiig, enthalt 
wenig Neutralfett, massenhaft Fettseifen. Blutliild: Hb. 21 %, Erythro.968000, F. J. 1,1. 
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Reichlich Megalocyten, vereinzelte Megaloblasten.· Leuko.1900, davon 90% Neutro., 
P/2 Mono. und 81/2 Lympho. Reichlich iibersegmentierte Neutrophile. Blutplattchen ver­
mindert (11200), Reticulocyten P/2%O' RUMPEL-LEEDEsches Phanomen +. Sternal­
punktion: Knochenmark hyperplastisch, megaloblastar (s. S. 236). Senkungsreaktion 33 mm 
in der 1. Stunde, Globulinwert 67. OhemisGhe Blutwerte: Bilirubin 0,58 mg-%,. Kalium 9,9, 
Calcium 7,5, Chloride 581, Rest-N 32, Gesamtcholesterin 103, Ester 33,7 mg-%, Ester­
quote 67%, Alkalireserve 72, Takatareaktion im Serum positiv. Fraktionierte Magen­
ausheberung: Vollstandige Achylie (Histaminreiz nicht durchgefiihrt), massenhaft Epi­
thelien, Leukocyten und Schleim im Magensaftsediment. Diastase im Urin nicht erhoht. 
Flache Blutzuckerkurve im STAUBS chen Versuoh (75-108-88). 

Verlauf. Unter Behandlung mit Bluttransfusionen, Leberextrakt, parenteral und per 
os und fettloser Diat sistieren die Durchfalle allmahlich, und im Verlaufe von 2 Monaten 
steigen Hamoglobin und Erythrocytenzahl kontinuierlich auf nahezu normale Werte 
(Hb. 72%, Erythro. 4,1 Mill.). Die Megalocyten verschwinden nicht vollstandig. 1m wei­
teren Verlaufe tritt eine Reaktivierung des alten tuberkulosen Herdes in der rechten 
Lungenspitze mit positivem Bacillenbefund im Sputum auf. Die Pat. wird auf Wunsch 
nach Hause entlassen und kommt dort nach etwa 1 Woche an einer akut auftretenden 
Peritonitis ad Exitum. 

Die Autopsie ergibt als Tode8ursache eine diffuse tuberkulOse Peritonitis infolge Per­
foration einer ulcerosen Coecumtuberkulose. Desquamativ-kasig-pneumonische Tuber­
kulose des rechten Lungenoberlappens. Atrophie der Magenschleimhaut; negativer Befund 
am Darmtractus, abgesehen von der Coecumtuberkulose. Leber 900 g, deutlicher Lappchen­
bau, Venen und Capillaren stark gestaut. Perizentral sind Zellen dicht beladen mit braunem, 
feinkornigem Pigment, geringgradige fleckige, mittelgroBtropfige Verfettung. Milz 90 g, 
Follikel zahlreich, groB, unscharf begrenzt. Pulpa maBig blutreich, Sinus mittelweit. In 
Pulpamaschen reichlich Plasmazellen und sparlich Leukocyten. Reticulumzellen der Pulpa 
dicht bela den mit braunem Pigment, das positive Eisenreaktion gibt. Pankreas 60 g, 
kraftig ausgebildet, histologisch o. B. Nebennieren mittelgroB, auf Schnitt deutliche ana­
tomische Dreischichtung. Thyreoidea klein, symmetrisch, auf Schnitt gelblich transparent. 
Knochenmark: Wirbelmark braunrot, transparent, feucht. Femurmark in der oberen 
Halfte glasig transparent, graurot. 

Epikrise. Die 58jahrige Patientin, die seit 6 Monaten an typischen Sprue­
stiihlen leidet, kommt in skeletartig abgemagertem Zustande mit hochgradiger 
Adynamie auf die Klinik. Die Haut des Gesichtes, der Hande, besonders aber 
der Streckseite der Finger ist braunlich pigmentiert. Das Abdomen ist meteori­
stisch aufgetrieben, es bestehen typische Fettstiihle. Die Blutuntersuchung er­
gibt eine hyperchrome, megalocytare Anamie mit einem Hamoglobingehalt von 
21 % und einer Erythrocytenzahl von nur 968000. Das Knochenmark ist 
megaloblastisch umgewandelt. Ferner findet sich die fUr Sprue charakteristi­
sche flache BIutzuckerkurve. Die Anamie spricht auf Behandlung mit Blut­
transfusionen und Leberextraktinjektionen gut an und laBt sich nahezu voll­
standig beheben. Die Durchfalle sistieren unter fettfreier Kost. Das AIIgemein­
befinden bessert sich. In der Folge wird jedoch ein altes tuberkuloses Lung~n­
leiden reaktiviert, als weitere Komplikation entsteht auBerdem eine ulcerose 
Coecumtuberkulose, die perforiert und damit zum Exitus letalis fiihrt. 

Wir haben auch in diesem FaIle, trotz der auBerordentlichen Schwere des 
Krankheitsbildes bei Beginn der Behandlung, einen ausgezeichneten thera­
peutischen Erfolg zu verzeichnen. Leider erliegt die Patientin spater der kom­
plizierenden Lungen- und Darmtuberkulose. 

Gegeniiber einer etwaigen' Interpretation des Falles ·als symptomatische 
Sprue bei Darmtuberkulose muB betont werden, daB eine isolierte Coecum­
tuberkulose niemals zu einem solchen Krankheitsbilde fiihrt. Ein Zusammen­
hang zwischen den beiden Leiden ist vierriiehr insmern anzunehmen, als wlr 
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glauben, daB die Sprue ein gunstiges Terrain fUr die Entwicklung der Darm­
tuberkulose bildete. 

Fall 8. M. K., 46jahrige Hausfrau. A1U1mnese. Mit 6 Jahren doppelseitige Lungen­
und Brustfellentziindung, mit 35 Jahren abermals Lungen- und Brustfellentziindung, 
kompliziert mit Nierenbeckenentziindung. Vor 5 Jahren rheumatische Beschwerden im 
linken Arm. Vor 3 Jahren Gebarmutteroperation. 1 normale Geburt, 1 Fehlgeburt. Meno­
pause vor 1 Jahr. Beginn des jetzigen Leidens im Sommer 1934 mit Bauchschmerzen, 
Erbrechen und Durchfallen; 6-7 diinne Stiihle taglich. Gewichtsabnahme von 10 kg. 
Seit etwa 6 Wochen Zungenbrennen, haufig Ameisenlaufen im linken Bein. In diesem 
Sommer fiel der Pat. auf, daB sie durch die Sonne starker gebraunt wurde als friiher. 
Eintritt in die Klinik am 16.7.1935. 

Be/und. MittelgroBe Pat. von stark reduziertem Ernahrungszustand, Kiirpergewicht 
49,5 kg. Klagt iiber Zungenbrelmen und Kribbeln im linken Bein. Temperatur subfebril. 
Gesicht und Hande auffallend dunkelbraun pigmentiert. An Vorderarmen, Riicken, Sacral­
gegend und Oberschenkeln Psoriasisefflorescenzen. Skleren angedeutet subikterisch. 
Zungenschleimhaut am rechten Rand und an der Spitze der Zunge atrophisch. 1m Be­
reiche der letzteren kleine Aphthen. Herz und Lungen zeigen normale Verhaltnisse. PuIs 
regelmaBig und gut gefiillt. Blutdruck 105/70, Leber und Milz nicht vergriil3ert. Abdomen 
nicht besonders aufgetrieben, Unterbauch leicht druckempfindlich. Normale MotiJitat der 
Extremitaten. Reflexe: Bauchdeckenreflexe bds. nur in den oberen Stufen ausliisbar, 
Patellar- und Achillessehnenreflexe bds. schwach +, keine pathologischen Reflexe. Keine 
SensibiJitatsstiirung. Urinbefund: Urobilinkiirper negativ, vereinzelte Leukocyten, Diastase 
nicht erhiiht. Stuhl: Hellgelb, diinnfliissig, enthalt reichlich Neutralfett und Fettsaure­
nadeln. Blutbefund: Se.nkungsreaktion 17 mm in der 1. Stunde, Globulinwert 27, Hb.64%, 
Erythro. 2,3 Mill., F. J. 1,36, Reticulo. 47%0' Leuko. 2700 mit folgender Verteilung: Myelo. 
l/Z' Neutro.50, Eos.2, Baso. 1, Mono. 51/ Z' Lympho. 41 %. Das rote Blutbild ist megalo­
cytar. Kerne der Neutrophilen sind iibersegmentiert. Thrombocyten 41000. Sternal­
punktion: Knochenmark hyperplastisch, megalo-normoblastar. Ohemische Blutwerte: 
Rest-N 22 mg- %, Bilirubin 1,6, Chloride 603, Calcium 9,2, Gesamtcholesterin 103, freies 
Mmg-%, Esterquote 47%. Xanthoproteine 22. Blutzucker 89mg-%. Takata im Serum 
negativ. Fraktionierte Magenaushebemng: Niichternsekret alkalisch, nach Coffein Gesamt­
aciditat 18, freie HCI 10, nach Histamin Gesamtaciditat 78, freie HOI 64. METTsches 
Riihrchen 10 mm. 1m Magensaftsediment keine Leukocyten. Die Blutzuckerkurve zeigt 
im STAUBS chen Versuch einen Anstieg von 96 auf maximal 131 mg- %. Keine riintgeno­
logisch nachweisbare Osteoporose. 

Verlauf. Therapie besteht in Verabreichung von fettarmer Kost und 2 X 10 g Hepamult 
taglich und vereinzelten intraglutaalen Campoloninjektionen von je 10 ccm. Am 4. Tag 
nach Spitaleintritt setzt die Reticulocytenkrise ein, an welche sich ein kontinuierlicher 
Anstieg des Hb. bis 98% und der Erythrocyten bis 4,7 Mill. im Verlaufe von fast 2 Monaten 
anschlieBt. Der Blutdruck schwankt zwischen 80/60 und 110/75. Die Stiihle werden schon 
nach kurzer Zeit weniger haufig, massig, hellgrau, schaumend. Sie enthalten immer reich­
lich Fett. Das beim Eintritt leicht erhiihte Serumbilirubin fiillt rasch auf normale Werte. 
Die abnorme Pigmentation verschwindet allmahlich vollstandig. Gleichzeitig mit der 
Applikation von je 1 ccm. Cortigen taglich, wird die Qualitat der Stiihle besser unter 
Verminderung des Fettgehaltes. Die Besserung halt auch nach Aussetzen des Cortigens 
an. Beim Austritt aus der Klinik am 10.9. 1935 befindet sich die Pat. in arbeitsfahigem 
Zustande. Kiirpergewicht 54,9 kg. Blutstatus: Hb.98%, Erythro. 4,7 Mill., F. J. 1,03, 
Leuko.5500 mit 471/Z Neutro., 141/z Eos., 2 Baso., 51/Z Mono. und 301/Z % Lympho. Rotes 
Blutbild anisozytotisch mit Makro- und Mikroplanie, keine Megalocyten. Bei einer Kon­
trolluntersuchnng am 25. 10. 1935 ist das Allgemeinbefinden sehr gut, die Stiihle sind 
von normaler Konsistenz nnd Farbe, enthalten kein Fett, Hb.94%. Erythro. 5,0 Mill., 
F. J. 0,94, Lenko.2900 mit 48% Neutro. und 38% Lympho. Es finden sich keine lVlegalo­
cyten, jedoch Makro- und lVIikroplanie, Poikilocyten, vereinzelte Elliptocyten und Ten­
denz zur Ubersegmentierung der Kerne der Neutrophilen. 

Epikrise. Die vorliegende Beobachtung betrifft eine 46jiihrige Hausfrau, 
die ein Jahr vor Klinikeintritt an Magen-Darmerscheinungen mit Durchfiillen 
erkrankte, seither 10 kg an Korpergewicht abnahm und in letzter Zeit auch 
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an Zungenbrennen und an Parasthesienam-linken Bein litt. Die klinische Unter­
suchung ergibt den Befund einer mittelschweren Sprue mit den typischen Sym­
ptomen. Die sensiblen Reizerscheinungen im linken Bein sind als Symptome 
einer beginnenden Strangsklerose zu deuten. Auf das Vorkommen eines Sub­
ikterus als nicht haufige Erscheinung bei der Sprue, haben wir auch fruher 
schon hingewiesen. 1m vorliegenden Fall besteht 
eine ErhOhung des Bilirubinspiegels auf 1,6 mg- %. 
Der Magensaft enthalt bereits nach Coffein freie 
Salzsaure, eine Tatsache, die zwar nicht haufig, aber 
doch nicht ungewohnlich ist. Dank der fruhzeitigen 
Erkennung und Behandlung des Leidens kann die 
Patientin bereits nach 2 Monaten das Spital in 
praktisch geheiltem Zustande verlassen. Bemerkens­
wert ist bei diesem FaIle auch der vollstandige 
Ruckgang der abnormen Pigmentierung im Verlaufe 
der Behandlung. 

Fall 9. G. P., 49jahriger, bisher stets gesunder Maurer, 
leidet seit Januar 1934 an einem kratzenden Geftihl im Hals 
(wird in die Gegend des Jugulums lokalisiert), das 3 bis 
4 Stunden nach den Mahlzeiten auftritt. Zu diesen Erschei· 
nungen gesellen sich im Januar 1935 Magenbrennen, spater 
auch Vollegefiihl und Erbrechen unverdauter Speisen. 
Letzteres dauert etwa 2 Monate. Seit Ende Februar Durch­
faIle, bis taglich 3 diinne Stuhle von hellgelber Farbe. Nie 
Zungenbrennen. Ameisenlaufen in den Handen. Gewichts­
abnahme von angeblich 26 kg im Verlaufe des letzten Jahres. 
Klinikeintritt am II. 3. 1935. 

Status praesens. Asthenischgebauter, mittelgro/3er 59,2kg 
schwerer Maurer von stark reduziertem Ernahrungszustand 
(s. Abb. 3). Haut trocken, Unterhautfettgewebe stark ver­
mindert. Muskulatur schlaff, leichte Knochelodeme. Skleren 
eine Spur gelblich, sonst keine ikterische Verfarbung. Schleim­
haute bla/3, Zunge glatt, besonders an den Randern atro­
phisch. Lungen: Bronchopneumonischer Befund rechts 
hinten basal. Herz von normaler Gro/3e und Konfiguration, 
systolisches Gerausch tiber der Spitze. Blutdruck llO/50. 
Abdomen: Magengegend vorgewolbt, ubriges Abdomen ein­
gesunken. Leber parasternal 10 cm, Milz nicht palpabel. 
Keine Starung der Reflexe. 1m Urin Spuren Eiwei/3 und 
positive Urobilinreaktion, Sediment o. B. Stuhllehmfarben, 
massig, schaumig, enthalt mikroskopisch massenhaft Fett- Abb. 3. Pat. G. P., 49jahrig (Fall 9). 
saurenadeln, ma/3ig viel Neutralfett, Imine Muskelfasern. Gewicht 59,2 kg. 

Benzidinprobe negativ. 
Blutbefund. Hb. 24%, Erythro.896000, F.1. 1,33. Leuko.2300, Neutro.641/ 2 (davon 

2 Stabkernige), Eos.4, Baso. F /2 , Mono. 2 und Lympho. 26%. Thrombocyten vermindert, 
Reticulocyten 1 %0' Das rote Blutbild zeigt neben Aniso-, Poikilocytose und Polychromasie 
reichlich Megalocyten und vereinzelte Megaloblasten. Kerne der Neutrophilen zum Teil 
ubersegmentiert, Monocyten selten jungkernig, nicht abnorm gelappt. 

Sternalp1mktion. Knochenmark stark megaloblastar-hyperplastisch (s. S. 236). 
Chemische BlutbefunrZe. Rest-N 28 mg- %, Xanthoproteine 26, Bilirubin 0,88, Gesamt­

cholesterin 99, freies Cholesterin 27 mg-%, Esterquote 71 %, Calcium 8,0 mg-%. 
Senkungsreaktion 71 mm in der I. Stunde. 
Fraktionierte Magenaushcberung. 1m Nuchternsekret Gesamtaciditat 33, freie HCl 8, 

nach Coffeintrunk maximale Gesamtaciditat 22, freie HC116, METTsches Rohrchen negativ. 
1m Magensaftsediment wenig Leukocyten. - -- -
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Die Rontgenuntersuohu1l;g desM1Zf/ensergibt normale Verhaltnisse. 
Blutzuckerkurve nach STAUBscher Belastung verlauft flach: bei einem Ausgangswert 

von 97 mg- % erfolgt ein maximaler Anstieg auf 116 mg- %. 
Leberfunktionsprilfung mit der Galaktoseprobe normal. 
Behandlung und Krankheitsverlauf. Pat. erhalt eine fettarme Diat und 3 X 10 g Hepa­

multo Die Erythropoese spricht aber erst nach Bluttransfusion und Campolontherapie 
(taglich 2 ccm igl.) an. Reticulocytenkrise mit maximal 118%0 Reticulocyten 1 Woche 
nach der Aufnahme. In der Folge bessert sich die Anamie. Gleich nach Spitaleintritt 
macht Pat. eine rechtsseitige Bronchopneumonie durch mit Temperatur bis 40°. Auf der 
Klinik treten nie Durchfalle au£, die Stiihle sind vielmehr massig, voluminos und ent­
halten reichlich Fett in Form von Fettsauren und NeutraHett. Nach 2 Wochen werden 
sie geformt, besser gefarbt und nach weiteren 2 Wochen ist ihre Konsistenz normal, und 
mikroskopisch sind Fettsauren nicht mehr nachweisbar. Mit Riicksicht auf den ernied­
rigten Calciumspiegel erhalt Pat. Calcium Sandoz-Injektionen und zweimal 5 ccm AT 10. 
Beim Austritt betragt das Serumcalcium 11,6 mg-%. Entlassung anfangs Mai 1935 in 
beschwerdefreiem Zustande. Stiihle jetzt aUch bei Normalkost fettfrei. Korpergewicht 
64,9 kg. Kontrolluntersuchung Ende Mai: Wohlbefinden, Stuhl geregelt, Hb. 92%, Erythro. 
4,1 Mill., F. I. 1,09, Leuko. 5000. Anisocytose, Makroplanie, keine Megalocyten. Kon­
trolluntersuchung im August 1937: Arbeitet als Maurer, fiihlt sich wohl, iBt alles, Stuh] 
geregelt, Korpergewicht in Kleidern: 70,0 kg. 

Epikrise. Der 49jahrige Maurer kommt nach verhaltnismaBig kurzer Krank­
heitsdauer, wahrend welcher er besonders an Durchfallen litt, auf die Klinik 
und bietet hier das Krankheitsbild einer schweren einheimischen Sprue mit 
hochgradiger Anamie vom Charakter der Perniciosa. Gleich wie im letzten 
Fall besteht auch hier keine Anaciditat des Magensaftes. Trotz einer kompli­
zierenden, hoch fieberhaften Bronchopneumonie, die gleich nach der Aufnahme 
auf die Klinik in Erscheinung tritt, nimmt die Krankheit unter der iiblichen 
diatetischen Behandlung und Campolontherapie einen sehr giinstigen Verlauf. 
Bei einer Kontrolluntersuchung 2 Jahre spater ist der Patient voll arbeitsfahig. 
Sein Stuhl ist, obschon er aIle Speisen iBt, geregelt. 

FaUlO. R. A., 60jahriger Heizer. Familienanamnese belanglos. Personliche Anamnese: 
Mit 14 Jahren angeblich Bauchfellentziindung und Influenza. 1923 Encephalitis lethargica. 
Sei damals iiberall eingeschlafen, sogar bei der Arbeit. Nachlassen der Schlafsucht nach 
3 Monaten. Nach 1/2 Jahr habe sich Pat. wieder wohl gefiihlt. Voriibergehend schlechtes 
Sehvermogen und Doppelsehen. Seit 1924 wird Gesichtsausdruck zunehmend steifer, 
Reden und Handeln geht langsamer, Gedachtnis wird schlechter. Seit 1927 Gang schwan­
kend, haufig Schwindelanfalle. 1m November 1929 wird auf unserer Klinik ein post­
encephalitischer Parkinsonismus festgestellt. Stuhl damals normal. Hb. 84%, normales 
rotes Blutbild. Eosinophilie von 25 % bei normaler Leukocytenzahl infolge Ttichocephalen. 
Ttotz Harminkur keine Besserung des Parkinsonismus. In der Folge weitere Verschlech­
terung. Gang unsicher, muB sich iiberall halten. Doppelsehen, SpeichelfluB. Seit 1/4 Jahr 
wasserige Durchfalle mit Bauchschinerzen verbunden. Seit 1 Monat Zungenbrennen und 
kleine schmerzhafte Aphthen an den Zungenrandern. In letzter Zeit Zeichen von Herz­
insuffizienz in. Form von Anstrengungsdyspnoe und nachtlicher Atemnot. Einweisung 
am 4. 10. 1935. 

Befund. Stark herabgesetzter Ernahrungszustand. Macht schwerkranken Eindruck. 
Subcutanes Fettpolster weitgehend reduziert, Hautkolorit diffus auffallend dunkel, grau­
braunlich, Zungenschleimhaut atrophisch, mehrere kleine aphthose Geschwiire an den 
Zungenrandern. Ttichterbrust. Lungen O. B. Herz von normaler GroBe und Konfigu­
ration, Tone rein, systolisches Gerausch iiber der Basis. Radialis leicht geschlangelt, nicht 
sklerotisch. Blutdruck 110/80. Abdomen aufgetrieben, schwappend, nirgends druckemp­
findlich. N eurologischer Status: Salbengesicht, intensiver Talggeruch, steife Facies, keine 
mimischen Bewegungen. Strabismus divergens, Nystagmus. Chvostek positiv. MaBige 
Steifigkeit der Extremitaten. Reflexe· vorhanden, keine pathologischen Reflexe. Gang 
vorniibergebeugt. Arme schwingen nicht mit. Retropulsion positiv. Urin: EiweiB, Zucker, 
Urobilinkorper negativ. Sediment:- keine zeiiilliiren Bestandteile. Diastase 64. Stuhl: 
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Dtinnfliissig, hellgelb, enthiiJt bei mikroskopischer Untersuchung wenig Neutralfett, massen­
haft Fettsaurenadeln. LUGOLSche Probe und Benzidinreaktion negativ. Blutbefund: Sen­
kungsreaktion 38mm in der 1. Stunde. Globulinwert 38, Wa. R. negativ. Hb.67%, 
Erythro. 3,12 Mill., F.1. 1,09, rote Blutzellen gut gefarbt, Aniso-, Poikilo-Megalocytose, 
vereinzelte Erythrocyten mit HowELL-JoLLy-Kiirperchen. Leuko.3400, wovon 63% 
8egmentkernige, 4 % Stabkernige, 2 % Eos., F/2 % Baso., 291/2 % Lympho. Riesenneutro­
phile, Kerne der Neutrophilen zum Teil iibersegmentiert. Reticulocyten 8%o, Thrombo­
cyten ziemlich reicWich. Chemische Blutwerte: Rest-N 23 mg- %, Bilirubin 0,58, Calcium 
9,3, Takata-Ara-Reaktion negativ, Alkalireserve 43,9. Fraktionierte Magenausheberung: 
Sekret niichtern und nach Coffeintrunk alkalisch, nach Histamin Gesamtaciditat 34, freie 
HCI 22, METTsches Riihrchen negativ. 1m Magensaftsediment keine Leukocyten. STAUB­
scher Versuch: Maximaler Anstieg des Blutzuckers von 88 auf 146, d. h. um 58 mg- %. 
Thoraxrontgen: Herz nicht vergriiBert, maBig aortal konfiguriert, Aorta elongiert und miiBig 
dilatiert. Lungenfelder hell, linker Sinus verliitet. Ekg.: Sinusrhythmus. 

Verlauf. Pat. erhalt folgende Behandlung: Fettarme Diat, Campolon igl., vorerst 
wiichentlich 10 ccm, spater jeden 2. Tag 4 ccm, Azidolpepsin, Taka-Diastase. Es treten 
3 Reticulocytenkrisen auf, wovon die erste bis 88, die zweite bis 76 und die dritte bis 50% 0 

reicht. Die Zahl der Roten zeigt wahrend eines ganzen Monats eine riicklaufige Tendenz, 
wahrend das Hb. sich ungefahr auf dem urspriinglichen Niveau halt. Am 12.11., etwas 
mehr als einem Monat nach Spitaleintritt, betragt letzteres 76%, die Erythrocyten werden 
mit 2,1 Mill. gezahlt. Das rote Blutbild hat noch immer megalocytaren Charakter. Es 
erfolgt dann ein ziemlich rascher Anstieg des Hb. und der Erythrocyten (unter Steige­
rung der Campolondosen), so daB der Blutstatus bei der Entlassung am 23. 12. 1935 fol­
gendermaBen lautet: Erythro. 4,8 Mill., Hb. 95%, F. 1. 0,99. Rotes Blutbild noch leicht 
anisocytotisch, nicht mehr megalocytar. WeiBe Blutzellen 9500 mit normaler Verteilung, 
noch leichte Ubersegmentation der Neutrophilen. Thrombocyten reicWich. Wahrend sich 
das Allgemeinbefinden des Pat. rasch bessert und das Kiirpergewicht ansteigt, dauern die 
Durchfalle (typische Fettstiihle) an. Erst gegen Ende des Spitalaufenthaltes werden die 
Stiihle geformt, bleiben abel' fetthaltig. Der Blutdruck halt sich fast konstant um 100/60, 
sinkt voriibergehend sogar auf 85/60 und betragt beim Austritt 120/90. Die crhiihte Sen­
kungsreaktion geht auf 9 mm zuriick. Eine Kontrolle der Magensaftaciditat ergibt am 
6.11. wiederum keine freie HCI nach Coffein (Verhalten nach Histamin nicht gepriift). 
Die Pigmentation ist bei der Entlassung bedeutend weniger ausgesprochen. Gewicht: 58,4 kg. 

Epikrise. Der 60jahrige Mann, der an einem hochgradigen postencephali­
tischen Parkinsonismus leidet, erkrankt etwa 1/4 Jahr vor Spitaleintritt an 
Durchfallen mit Bauchschmerzen, Zungenbrennen und starker Verschlechterung 
des Allgemeinbefindens. Auf der Klinik ·wiI-d, abgesehen von der neurologischen 
Starung, folgender Befund erhoben: Steatorrhoe, starke Abmagerung und Hin­
falligkeit, diffuse grau-braunliche Pigmentation der Haut, aphthOse Glossitis, 
aufgetriebenes, schwappendes Abdomen, hyperchrome Anamie yom Perniciosa­
typ, Subaciditat des Magensaftes, trag verlaufende, ziemlich flache Blutzucker­
kurve im STAUBS chen Versuch. Unter Behandlung mit groBen Campolondosen 
und fettarmer Diat, wird die Anamie langsam kompensiert, die Steatorrhoe 
weitgehend gebessert, aber nicht vollstandig behoben. Die Pigmentation geht 
deutlich zuriick. Wir weisen auch hier auf das Zusammentreffen der Sprue 
mit einem cerebralen Leiden hin. 

Fall 11. B. F., 41jahriger Maurer, dessen Tochter mit einer sekundaren Coeliacie 
und schwerer Anamie und Rachitis im Kinderspital Ziirich behandelt wurde1. Pat. er­
krankte Anfangs Dezember 1935 mit allgemeinem Schwachegefiihl, das ganz allmahlich 
zunahm. Seit Anfang Januar 1936 Schmerzen in den Armmuskeln. Allgemeine Kraft­
losigkeit vor Spitaleintritt (22. 1. 1936), so ausgesprochen, daB Pat. kaum mehr Treppen 
steigen kann. Stuhl wechselnd, bald gut geformt, bald breiig, nie eigentliche Durchfalle. 

1 Von FANCONI beschrieben als Fall 11 in "Del' intestinale Infantilismus und ahn­
liche Formen", Heft 24 (1928) der Abhandlungen aus der Kinderheilkunde und ihren 
Grenzgebieten. 

Ergebnisse d. inn. Mcd. 54. 13 
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Habe VOl' kurzem wahrend eilliger'rage ,Zungenbrennen gehabt. Ernahrung sehr einseitig, 
iJ3t hauptsachlich Wurst und Teigwaren, Reis, Polenta, Brot, sehr selten Gemiise, nie 
Friichte. 

Befund. Stark abgemagert (vgl. Abb. 4). Gewicht 47,9 kg bei GroJ3e von 161 cm. 
Muskulatur atrophisch, atonisch. Haut blaJ3grau, mit braunlichem Unterton, sonst keine 
abnormen Pigmentierungen. Augen eingesunken, Skleren rein weill, Schleimhaute blaJ3. 

Abb. 4. B. F., 41jiihrig 
(Fallll). Gewicht 47,9 kg. 
Man beachte das stark 
aufgetriebene Abdomen. 

Zunge hochrot, Zungenschleimhaut glatt. Herz und Lungen o. B. 
PuIs regelmaJ3ig, maJ3ig gut gefiillt, Blutdruck 110/80. Abdomen 
meteoristisch aufgetrieben, Bauchdecken weich, keine Druck­
empfindlichkeit, keine abnorme Resistenz palpierbar. Leber und 
Milz nicht vergroJ3ert. Extremitaten auffallend kraftlos. Keine 
Sensibilitatsstorungen. Reflexe intakt. Urin: Urobilin positiv, im 
Sediment keine zellularen Bestandteile. Stuhl: Hellgelb, diinn, 
breiig, zeigt Blasenbildung. Mikroskopisch massenhaft Fettsaure­
nadeln und NeutraI£ett. Blutbefund: Hb. 85%, Erythro. 3,5 Mill., 
F. 1. 1,21. Das rote Blutbild zeigt neben Anisocytose und Poly­
chromasie ausgesprochene Megalocytose. Leuko. 6400, wovon 84% 
Segmentkernige, 4 % Stabkernige, 21/2 % Eos., 3 % Mono. und 
61/2 % Lympho. Zahlreiche iibersegmentierte Kerne del' Neutro­
philen. Thrombocyten leicht vermindert, Riesenplattchen. Reticulo­
cyten 221/2%0' Ster'IWlpunktion: Knochenmark hyperplastisch, 
besonders Erythropoese, reichlich Normo- und Megaloblasten. 
Senkungsreaktion 10 mm in del' 1. Stunde, GIobulinwert 45. Ohe­
mische Blutwerte: Rest-N 28 mg- %, Bilirubin 0,43, Gesamtchole­
sterin 114, freies Cholesterin 40,5 mg-%, Esterquote 56%, Chlo­
ride 579, Kalium 11,9, Calcium 8,7 mg-%. Xanthoproteine 20. 
Takata-Ara-Reaktion negativ. Alkalireserve 52,6. Blutzucker 
98 mg-%. STAuBsche Belastung: Ausgesprochen flache Blutzucker­
kurve mit maximalem Anstieg bis 96 mg- % bei einem Ausgangs­
wert'l von 84 mg - % . Fraktionierte M age'IWusheberung: Histamin­
refraktare Achylie, METT-Rohrchennegativ. Magen-Darm-Rontgen: 
Magen infolge Colonmeteorismus nach oben verlagert, Magen und 
Diinndarmmotilitat normal, Diinndarm und Colon ausgesprochen 
meteoristisch, Colonmotilitat beschleunigt. Grundumsatz: + 26,5 %. 
VOLLHARDscher Versuch: Von 1500 ccm Fliissigkeit werden im 
Verlaufe von 4 Stunden nur 1040 ccm ausgeschieden, wobei das 
spezifische Gewicht bis auf 1003 sinkt. Maximaler Anstieg des 
spezifischen Gewichtes im Konzentrationsversuch bis 1020. 

Behandlung und Verlauf. Unter Campolonbehandlung (zweimal 
10 ccm wochentlich) erfolgt Reticulocytenkrise bis maximal 72%0' 
die Anamie zeigt abel' keine wesentliche Besserung. Injektionen 
von Nebennierenrindenpraparaten (Cortigen und Cortidyn zwei­
mall ccm taglich) und Lactoflavin bringen die Fettstiihle nicht 
zum Verschwinden, auch wird die Blutzuckerkurve nach peroraler 
Belastung in keiner Weise beeinfluJ3t. Erst unter strenger fett­
freier DiM bessern sich die Stiihle, sie werden geformt und ent­
halten weniger Fett. Del' lastige Meteorismus verschwindet fast 
vollstandig. Auffallende Besserung des Aligemeinbefindens, Ge­

wichtszunahme auf 67,5 kg. Die Haut verliert das braunlichgraue Kolorit. Die Stiihle 
bleiben auch nach Fettzusatz zur Nahrung geformt, enthalten abel' mikroskopisch noch 
immer Fettsaurekrystalle. Blutstatus bei der Entlassung am 8.4.: Hb. 88%, Erythro. 
3,8 Mill., F.1. 1,14, leichte Anisocytose, vereinzelte Megalocyten. 6300 Leukocyten mit 
normaler Verteilung. Basalstoffwechsel unverandert + 26,5 % . 

Epikrise. Das am starksten hervortretende Symptom in del' Anamnese 
dieses 41jahrigen Maurers ist die ausgesprochene Muskeladynamie, die im Ver­
laufe von 2 Monaten so hochgradig wird, daB del' Patient kaum mehr Treppen 
steigen kann. Dabei sind dieSt6rungenvon Seiten des Verdauungstractlls 
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so gering, daB sie von ihm erst auf eingeherides Befragen angegeben werden. 
Bei der Untersuchung findet man im krassen Gegensatz zur hochgradigen 
allgemeinen Abmagerung und zur Atrophie der Muskulatur ein machtig auf­
getriebenes, schwappendes Abdomen. Die Haut zeigt ein eigentiimliches, braun­
grauliches Kolorit. Anamnese und klinischer Aspekt, zusammen mit dem Nach­
weis von massenhaft Fett-
sauren und Neutralfett im 
Stuhl, lassen ohne weiteres die 
Diagnose Sprue stellen. Bei 
der Schwere des Krankheits­
bildes ist der Befund einer nur 
geringgradigen, aber einwand­
frei den Charakter einer Perni­
ciosa tragenden Anamie eini­
germaBen iiberraschend (85 % 
Hb. bei 3,5 Mill. Erythro.). 
Weitere Untersuchungen zei­
gen die fiir Sprue charakteri­
stischen Ergebnisse: Hista­
minrefraktare AchyJie, aus­
gesprochen flach verlaufende 
Blutzuckerkurvenach perora­
ler Belastung, Hypocalcamie, 
ErhohungdesGrundumsatzes. 
Die Behandlung mit Campo­
Ion und Ferrostabil fiihrt zu 
einer weitgehenden Besserung 
der Anamie. Die Darmstorung 
mit dem lastigen Meteorismus 
wird durch eine voriibergehen­
de, vollstandige Entfernung 
des Nahrungsfettes giinstig 
beeinfluBt. Die Qualitat der 
Stiihle wird besser und bleibt 
es auch nach Wiedereinsetzen 
der normalen Kost. Auch hier 
finden wir einen deutlichen 
Riickgang der Pigmentation 
unter der Behandlung. 

a h 
Ahb. 5 a und b. Pat. H. L .• 41jiihrig (Fall 12) vor der Behandlung. 

Gewicht 40 kg. 

Einer besonderen Erwahnung bedarf die Tatsache, daB die Tochter des 
Patienten mit einer sekundaren Form der Coeliacie bei schwerer Rhachitis 
auf der Kinderklinik der Universitat Ziirich hospitalisiert war. 

Fall 12. H. L., 41jahriges Fraulein. Anamnese: Als Kind schwachlich, angeblich blut­
arm. Keine Rachitis. Menarche mit etwa 18 Jahren. Seit einigen Jahren seien die Menses 
schwach. 1928 Lungenentziindung, 1935 chl'onische Bronchitis. Friiher nie Magenbeschwer­
den, Stuhlgang l'egelmaBig. 1m Sommer 1935 el'stmals gehaufte Durchfalle, Stuhl dunkel 
gefarbt. AuBerdem Magenschmel'zen. Nach voriibel'gehender Bessel'ung im Herbst erneut 
Durchfalle, bis 6 spl'itzende, iibelriechende Stiihle taglie_h.lm Januar 1936 wird vom 
Arzt eine Anamie festgestellt und Eisen verordnet. Trotz genauer Befolgung del' 

13* 



196 H. W. HOTZ und K. ROHR: 

Diatvorschriften (vorwiegend Gemiise, S9.1at, Crapefruit.), dauern die Durchfalle an. Die 
St.iihle andern sich im Oktober, werden breiig, weiBlich, wie mit Kalk belegt, oft schaumig. 
Es fallt del' Pat. die Diskrepanz zwischen Nahrungsaufnahme und groBer Stuhlmenge auf. 
Seit Oktober schmerzhafte Aphthen an Zunge und Zahnfleisch. Hat oft HeiBhunger, be· 
sonders morgens und abends, ist abel' rasch sat.t. Leidet unter Magendruck und sta,rken 
Blahungen. Bei Anstrengung Herzklopfen. , Seit Dezember 1935 Schwellung des linken 

b 
Abb. 6 a und b . Derselbe Fall nach del' Behandlung. Gewicht 47,7 kg. 

Beines, seit 10 Tagen auch des 
rechten. GelegentlichKribbelu 
und Kaltegefiihlin den Beinen. 
Erhaltseitdem II. 3.1936 drei­
mal einen EBloffel Hepa topson 
und am 12. 3. erstmals eine 
intramuskulare Injektion von 
Pernaemon forte. Einweisung 
in die Klinik am 14. 3. 1936. 

Be/und. Stark reduzierter 
Ernahrungszustand (vgl. Ab­
bildung 5). GroBe 157 cm, 
Korpergewicht40 kg. Pat. sieht 
friihzeitig gealtert aus, ist sehr 
empfindlich und vertragt sich 
schlecht mit den Mitpatien­
tinnen. Hautkolorit gelblich­
braun, fahl. 1m Gesicht, be­
sonders im Bereiche del' Stirne 
und Wangen, umschriebene 
Pigmentationen, ahnlich Chlo­
asmata uterina (s. Abb. 7) . 
Haut trocken, welk, laBt sich 
in Falten abheben. An beiden 
Unterschenkeln betrachtliche 
Odeme. Fettpolster fehIt fast 
vollig. Muskulatur atrophisch. 
Temperatursubfebril. PuIs be­
schleunigt, regelmaBig, leicht 
unterdriickbar. Blutdruck 

105/65. Kopf frei beweglich. 
Skleren und Konjunktiven 
leicht subikterisch. Schleim­
haute blaB. Zunge feucht, an 
Randern und Spitze deutlich 
gerotet, vereinzelte kleine 
Aphthen. Auf del' rechtenHals­
seite vor dem Sternocleido­
mastoideus eine wallnuBgroBe 
Driise von teigiger Konsistenz. 
Thorax flach, asthenisch. Lun­

gen ohne Besonderheit. Herz klein, Tone rein. Abdomen deutlich meteoristisch, Bauch­
decken schlaff, leicht hangend, geringe Abwehrspannung im rechten Oberbauch. Leber und 
Milz nicht vergroBert. Kraft del' Extremitaten herabgesetzt, Motilitat und Sensibilitat 
nicht gestort. Reflexe: Bauchdeckenreflexe positiv, Patellar- und Achillessehnenreflexe 
bds. positiv und gleich. Keine pathologischen Reflexe. Chvostek und Peronausphanomen 
negativ. 1m Urin Spuren Indican, Urobilinkorper positiv. 1m Sediment frische und aus­
gelaugte Erythrocyten, wenig Leukocyten. Stuhl massig, blasenbildend, glanzend, mthalt 
mikroskopisch massenhaft Fettsaurenadeln, wenig Neutral£ett. Blutbefund: Hb. 47%, Ery­
thro. 1,8 Mill., F. I. 1,31, Leuko. 3200, davon 1/2 % Myeloblasten, 1/2 % Myelocyten, 631/2 % 
Neutro., P /2% Eos., 4% Mono., 291/2 % Lympho.,1/2 % Plasmazellen. Reticulocyten 14%o, 
Thrombocyten 65000, t~~ls groB, wenig granuliert; Das qualitative weiBe Blutbild zeigt 
Riesenneutrophile mit Ubersegmentierung del' Kerne. Das Plasma del' Neutrophilen ist 
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meist orthochrom nur gelegentlich basophil; Granula meist fein, selten mittelgrob. 1m roten 
Blutbild besteht neben Anisocytose, Polychromasieund Poikilocytoseausgesprochene Megalo. 
cytose; keine HowELL.JoLLY.K6rperchen. Die Senkungsreaktion betragt in der 1. Stunde 
28mm. Globulinwert 20. Ghemische Blutwerte: Bilirubin nach H.v.d.B. 2,7mg.%, nur 
indirekt positiv. Gesamtcholesterin 162 mg- %, freies Cholesterin 55 mg- %, Esterquote 
66%. Calcium 8,6 mg- %, Rest-N 28 mg- %. Fraktionierte Ma,genausheberung: Niichtern 
und nach Coffeintrunk keine Saureproduktion, erst nach lnjektion von 1 cern Histamin 
steigt die Gesamtaciditat 
auf 52, die freie HCI 
auf 34. Eiwei13verdauung 
des Magensaftes negativ. 
M agen-Darmrontgen: Ma­
gen orthotonisch, Peri­
staltik normal, Pylorus 
insuffizient; Colon kraftig 
haustriert, Motilitat be­
schleunigt; Diinndarm 
ohne Besonderheit. Niich­
ternblutzucker 96 mg- %. 
1m STAUB -Versucherfolgt 
einmaximaler Anstiegauf 
lI8 mg- % im AnschluB 
an die erste Belastung. 
Grundumsatz : + 22,3 %. 

Behanalung una Ver­
laut. Die Pat. erhalt eine 
fettarme, kohlehydrat­
reiche Kost (Gemiise, 
Obst) und dreimall Tee-
16ffelHepamult. Am 17.3. 
setzt die Reticulocyten­
krise ein (bis 120%0)' das 
Hb. steigt auf 61 % an, 
die Zahl der Roten bleibt 
vorerst unverandert auf 
1,8 Mill. lnfolge einer 
hochfe brilen, rechtsseiti­
gen Bronchopneumonie 
faUt das Hb. voriiber­
gehend wieder auf 44 % 
ab, die Roten gehen auf 
1,6 Mill. zuriick. Die Pat. 
erhalt jetzt auBer dem 
Hepamult im Abstande 
einer Woche 2 Campolon-

Abb. 7. Pat. H, L , (Fall 12), Chloasmaahnliche Pigmentiernngen im Gesicht. 

depots von je 10 cern. Nach ti'berwindung der Pneumonie bessert sich die Anamie sukzessiv, 
die Megalocyten verschwinden allmahlich aus dem Blutbild, der Bilirubinspiegel wird normal. 
Am 30.4. betragt das Hb. 86%, Erythro. 4,3 Mill., F. r. 0,98, Leuko. 6800. Die Fettstiihle 
verschwinden schon Ende Marz. Nach ti'bergang auf eine leicht gemischte Kost treten wieder 
Fettbeimengungen in den Stiihlen auf, so daB der Fettgehalt der Nahrung wieder beschrankt 
werden muB. Auch die Kontrolle der Magensaftaciditatsverhii,jtnisse am 29. 5. zeigt eine 
Besserring: Auf Coffein Gesamtaciditat 44, freie HCI 30, EiweiBverdauung jetzt positiv 
im METTS chen R6hrchen (12 mm). Die Wiederholung des STAUB-Versuches ergibt ebenfalls 
ein besseres Resultat, indem jetzt bei einem Ausgangswert von 87 mg- % ein Anstieg auf 
134 mg-% erfolgt. Ferner findet sich ein Riickgang des Grundumsatzes auf 15 %. Bei 
der Entlassung am 10. 6. fiihlt sich die Pat. gesund, K6rpergewicht 46,6 kg. Stuhl bei 
60 g Nahrungsfett mikroskopisch fettfrei, gut geformt. Hb. 98%, Erythro. 4,7 Mill., F. r. 
1,04, Leuko.6600, Neutro.30%, Stabkernige 181/ 2 %, Eos.41/ 2%, Baso.2%, Mono. 141/ 2 %, 
Lympho. 301/ 2 %, im roten Blutbild noch vereinzelte Megalocyten. Auffallend sind auch jetzt 
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noch die fleckigen Pigmenta tionen an beiden Schlafen, die eher mehr hervortreten als friiher. 
Kontrolle am 30.6. nach einem Ferienaufenthalt: Wohlbefinden, leichte Kniicheliideme 
seit Wiederaufnahme der Arbeit. Bei fettarmer, gemischter Kost etwa zwei breiige bis 
geformte Stiihle taglich. Hb. 101 %, Erythro. 5,2 Mill., F. I. 0,96. Leuko.6100. Rotes 
Blutbild normo-makrocytar. Gewicht in Kleidern 50,3 kg. Kontrolluntersuchung am 
12. 8. 1937: Hatte im Juni 1937 voriibergehend schaumig-wasserige Durchfalle. Fiihlt 
sich sonst gesund. Allgemeinzustand sehr gut (s. Abb. 6). Kiirpergewicht 47,7 kg. Hb. 
106%, Erythro. 4,77 Mill., F. I. I,ll. Rotes Blutbild normal. Reticulocyten 3%0. 

Epikrise. Wir haben auch hier das typische Krankheitsbild der Sprue vor 
uns mit der charakteristischen Abmagerung und Adynamie, den spritzenden, 
iibeIriechenden Fettstiihlen und der megalocytaren Anamie. Es besteht eine 
Anaciditat des Magensaftes, die jedoch nicht histaminrefraktar ist. Die Blut­
zuckerkurve im STAuBschen Versuch zeigt den typischen flachen Verlauf. Auf­
fallend hingegen ist die Bilirubinamie von 2,7 mg- % (Subikterus) mit nega­
tiver direkter H. v. d. B.-Reaktion. Zeichen einer funikularen Myelose be­
stehen nicht, wohl aber werden anamnestisch Angaben iiber leichte Parasthesien 
gemacht. Mit peroraler Lebertherapie (3mal 1 L6ffel Hepamult) kann die Ery­
thropoese in Gang gebracht werden. Das Auftreten einer interkurrenten Pneu­
monie machte dann aber die Verabreichung von 2 Campolondepots von je 
10 ccm notwendig. Der therapeutische Erfolg ist im weiteren Verlauf iiberaus 
befriedigend, indem die Patientin nach 3 Monaten Krankenhausaufenthalt in 
beschwerdefreiem Zustande entlassen werden kann und sich auch bei spaterer 
Kontrolluntersuchung gesund fiihlt. 

Fall 13. E. H., 35jahrige Schirmmacherin. Familienanamnese: Vater wegen Geistes­
krankheit versorgt, Ein Bruder ist beschrankt, hat eine Hiihnerbrust. Personliche Anam­
nese: Keine Rachitis, keine Verdauungsstiirungen im Kindes- und Pubertatsalter. Mit 
etwa 6 Jahren Lungenentziindung. 1m Februar 1936 nach krampfartigen Bauchschmerzen 
Durchfalle, vorerst 2-3mal taglich, spater haufiger. Konsistenz der Stiihle diinnfliissig. 
Abmagerung. Es falIt Pat. auf, daB nach den Defakationen das vorher aufgetriebene Ab­
domen jeweilen kleiner wird. Konsultiert im August erstmals den Arzt, der angeblich 
chronischen Darmkatarrh feststelIt und Opiumtropfen verordnet. Daraufhin eher Ver­
schlechterung. Stiihle werden massiger, Stuhlmenge 4-5mal griiBer als friiher. 1m Ok­
tober fallt Pat. auf, daB Stiihle helIgelb, spater sogar graulich werden, schaumen und aus­
sehen, als ob sie Fett enthielten. Vor Defakation gewiihnlich Bauchschmerzen. Zeitweise 
brennende Schmerzen hinter dem Brustbein. Seit 2 Monaten ist Pat. wegen zunehmender 
Miidigkeit bettlagerig. Behandelnder Arzt vermutet Sprue und macht Leberextrakt­
injektionen. Stiihle werden weniger haufig, bleiben aber massig, gelbgrau. Keine Besse­
rung des Befindens. In letzter Zeit Herzklopfen bei maBiger Anstrengung. Einweisung 
in die Klinik am 5.12.1936. 1m Beginn der Erkrankung oft starkes Hungergefiihl. AB 
3-4mal mehr als friiher. Trotzdem sukzessive Gewichtsabnahme von 45 kg (Januar 1936) 
auf 37,7 kg (bei Spitaleintritt). Menarche mit 17 Jahren, Periode regelmaBig aIle 4 Wochen, 
hat seit 2 Monaten ausgesetzt. Auffallend starke Pigmentierung der Haut im vergangenen 
Sommer, obschon sich Pat. fast nie der Sonne aussetzte. 

Aufnahmestatu~ (5. 12. 1936). Sieht blaB, nicht gerade schwerkrank aus (s. Abb. 8). 
Ernahrun~szustand deutlich reduziert, Kiirpergewicht 37,7 kg bei einer GriiBe von 157 cm. 
Klagt iiber Miidigkeit und Schwachegefiihl. 1st grazil gebaut, von asthenischem Habitus. 
Haut trocken von herabgesetztem Turgor. Braunlich pigmentierte HautstelIen an Riicken 
und GesaB, kein Ikterus. Muskulatur speziell an den Extremitaten stark atrophisch. 
Schleimhaute ordentlich durchblutet. Skleren nicht ikterisch. Zungenschleimhaut nicht 
auffalIend geriitet, nicht atrophisch, SpeichelfluB normal. Hals abgemagert, kleine Struma 
nodosa. Rippen springen am schmalen Thorax stark vor.Herz und Lungen akustisch 
ohne Besonderheit. Abdomen wenig iiber Niveau des Thorax, meteoristisch. Bauch­
decken sehr weich und diinn. Leber und Milz nicht vergriiBert. Extremitaten stark abo 
gemagert. Muskeltonus herabgesetzt_ Bauchd!lckenreflexe fehlen, Sehnenreflexe lebhaft, 
keine pathologischen Reflexe. Sensibilitat nicht gestiirt. PuIs 70, ordentlich gefiilIt, Blut-
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druck 100/70. Urinbefund: Urobilin- -=/-" , imSedimentkeine zellularen Bestandteile. Stuhl: 
Wechselnd 2--4 halbfeste Stiihle taglich. Nach SCHMIDTscher Probekost diinnbreiig, von 
heller, grau-braunlicher Farbe, durchsetzt.von feinsten Blaschen. Mikroskopisch massenhaft 
Fettsaurenadeln, kein Neutralfett, keine Starkekorner, keine Muskelfasern. Benzidinprobe 
bei fleischfreier Diat negativ. Blutbefund: Hb. 83%, Erythro. 4,25 Mill., F. I. 0,98, Leuko. 
5200 mit 63% Neutro., 5% Eos., 1/2 % Baso., 5% Mono. und 251/ 2 % Lympho. Reticulocyten 
18%0' Das rote Blutbild zeigt auBer 
einer maBig stark ausgepragten Ani­
socytose mit Tendenz zu Makroplanie 
nichts Besonderes (wurde bereits mit 
Leber behandelt!). 1m weiBen Blut­
bild fallt· die Ubersegmentation del' 
Kerne del' Neutrophilen auf. Throm­
bocyten reichlich. Sternalpunktion : 
GroBe Makroblasten, die oft nicht 
sicher von Megaloblasten zu unter­
scheidensind. Auch myeloischeReihe 
zeigtimallgemeinengroBe Zellen. Ohe­
mische Blutwerte: Rest-N 23,2, Harn­
saure 1,4, Bilirubin 0,43, Chloride 598, 
Calcium 10,1 (tiefster Wert 9,8), Ka­
lium 21,6, anorganischer Phosphor 
3,52, Gesamtphosphor 9,2, Gesamt­
cholesterin 114, freies Cholesterin 41 
mg-%, Esterquote 64%, Blutzucker 
72 mg -%. Senkungseinstundenwert 
Smm. Globulinwert 34. Fraktionierte 
Magenausheberung: Alkalische Niich­
ternwerte, nach Coffein freie HCI ma­
ximal 18, Gesamtaciditat 31, METT­
sches Rohrchen negativ. Magen­
Darm-Rontgen: Magen maBig ptotisch, 
orthotonisch. Magen -und Diinndarm­
motilitat normal. MaBige Ptose des 
Coecums und des Colon transversum. 
Colon orthotonisch und normal hau­
striert, Motilitat normal. Kein Kalk­
schattenim Bereiche der Nebennieren 
auf der Abdomen-Leeraufnahme. 
Blutzucker: Niichtern 72 mg- %. 
1m STAUBS chen Versuch resultiert 
vorerst typisch flacher Verlauf 
(71-99-87-85 mg - %), spateI' 
(16. 1. 1937) erfolgt deutlicher An­
stieg (84-112-84--85 mg- %). Die 
intravenose Applikation von 20 g Glu· 
cose fiihrt nach 10 Min. zu einem An­
stieg von 82 auf 204 mg - %, Abfall im 

a b 
Abb. Sa uud b . Pat. E. R., 35jilhrig (Fall 13), 

vor der Behandlung. Gewicht 37,7 kg. 

Verlaufe einer Stunde auf 77 mg-%, Riickkehr auf den Ausgangswert nach einer weiteren 
halben Stunde (s. Abb. 19). Auf Belastung mit 1/ 2 mg Adrenalin subcutan Anstieg des Blut­
zuckerspiegels nach 1 Stunde von 79 auf 89 und schlieBlich auf 92 mg- %. Nach subcutaner 
Injektion von 10 E lloglandol faUt del' Blutzuckerspiegel von 93 auf 73 mg· % nach 40 Min., 
steigt dann wieder langsam an (s. Abb. 20). Fettbelastung mit 400 ccm Rahm fiihrt, obsehon 
in einem Zustand weitgehender ' Besserung vorgenommen, zu einer flaehen protrahierten 
Blutfettkurve (s. Abb. 17). Die Vitamin-O-Belastung deekt ein betrachtliehes Defizit auf, 
das mit peroraler Redoxontherapie behoben werden kann (s. S. 256). Grundumsatz: -2,4% 
(9. 12. 1936), + 6 % (10. 3. 1937). 1m spez. dynamischen EiweiBversueh mit 50 g AIeu· 
ronat steigt del' Basalstoffwechsel von + 6 %, auf. + 27 %. -~OLLRARDscher Wasserversuch : 
Nach Zufuhr von 1200 eem Fliissigkeit werden 1500 eem innerhalb 4 Stunden ausgesehieden, 
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wobei das spezifische Gewicht bis 1002 sinkt. Konzentration bis 1028. Ekg.: Sinusrhythml1s, 
Frequenz 70, P-Zacke in Abl. II und III doppelliockerig, QT-Distanz 0,37. Keine Zeichen 
fUr Myokardschadigung. Riintgenuntersuchung auf OsteopOTOse negativ (Brust. und Lenden­
wirbelsaule, Rippen, Schadel, Becken). 

Krankheitsverlauf. Die Campolontherapie, die bereits vom Privatarzte durchgefiihrt 
worden war, hatte wohl die Anamie weitgehend gebessert, die Durchfalle und das schlechte 

" b 
Abb. 9 a und b. Pat. E. H. (Fall 13), nach der Behandlung. 

Gewicht 49,5 kg. 

Allgemeinbefinden aber keines­
wegs beeinfluBt. Auf der Klinik 
wurde nochmals Campolon ver­
abreicht (insgesamt 8 ccm), das 
Schwergewicht der Therapie wur­
de aber auf die diatetische Be­
handlung gelegt.Eine vollstan­
dige Entfernung der Fette aus der 
Nahrung brachte wohl das Ver­
schwinden der Steatorrhoe, die 
Durchfalle bestanden a ber fort 
und der Gewichtsanstieg blieb 
aus. Auch unter Verabreichung 
von Pankreon bzw. Encypan trat, 
wie iibrigens zu erwarten war, 
keine Besserung ein. Es wurde 
nun eine fettlose, fein purierte 
Obst-Gemiise-Diat unter Bei­
fiigung von EiweiBmilch gegeben. 
Bei dieser Kost trat schlagartig 
die Besserung ein. Die Durchfalle 
sistierten, die Konsistenz der 
Stiihle wurde fest und das Korper­
gewicht stieg in der Folge rapid 
an (s.Abb.41). Die oben erwahnte 
Diatform muBte noch wahrend 
mehreren Wochen beibehalten 
werden, da die Pat. auf jeden 
"Diatfehler" sofort mit Durch­
fallen reagierte. So trat die 
Steatorrhoe anlaBIich der Fett­
belastung mit Rahm sogleich 
wahrend einiger Tage wieder in 
Erscheinung. Gegen Ende des 
Klinikaufenthaltes konnte aber 
allmahlich auf eine leichte ge­
mischte Kost iibergegangen wer­
den, ohne daB erneut Storungen 
auftraten. Am 12. 3., nach gut 
3monatlichem Klinikaufenthalt 
wurde die Pat. in arbeitsfahigem 
Zustande (Korpergewicht 49,5kg) 

entlassen (s. Abb . 9). Kontrolluntersuchung am 6. 9. 1937: Pat. ist voll arbeitsfahig, iBt alles, 
Stiihle geregelt, Korpergewicht in Kleidern 50,0 kg. Blutstatus: Hb. 87 %, Erythro. 4,8 Mill., 
F. 1. 0,91, Leuko.7800, wovon 531/ 2 % Segmentkernige, 131/2 % Stabkernige, 71/2 % Mono. 
und 251/2 % Lympho. Das rote Blutbild zeigt eine gewisse Tendenz zu Makroplanie, ist 
im iibrigen normal. Reticulocyten 171/ 2%0. Senkungsreaktion 19 mm in der 1. Stunde. 

Epikrise. Fall 13 bietet insbesondere vom therapeutischen Standpunkt aus 
Interesse. Nach etwa 3/4jahriger Krankheitsdauer wird das Leiden erkannt 
und mit Campolon ausgiebig behandelt. Es bessert sich wohl die Anamie, die 
Durchfalle dauern aber an, das.-13efindenverschlechtert sich weiter, auch die 
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Gewichtsabnahme wird immel'hochgradiger. So bietet die Patientin beim 
Eintritt in die Klinik, obschon kaum eine Anamie besteht (Rb. 83 %, 4,25 Mill. 
Rote), ein ziemlich schweres Krankheitsbild. Sie ist stark abgemagert (Korper­
gewicht 37,7 kg bei 157 cm GroBe) und vollstandig entkraftet. Auf der Klinik 
wird nun versucht, mit diatetischen MaBnahmen zum Ziele zu kommen. Bei 
vollstandiger Entfernung der Fette aus der Nahrung verschwindet wohl der 
groBe Fettgehalt der Faeces, die Durchfalle dauern aber trotzdem an und erst 
nach Verabreichung einer fettlosen, fein purierten Gemiise-Obst-Diat tritt schlag­
artig eine Wendung ein. Die Durchfalle verschwinden, das Korpergewicht 
steigt an (14 kg im Verlaufe der nachsten 2 Monate), auch das Allgemein­
befinden hebt sich entsprechend. Die Patientin verlaBt das Spital geheilt und 
ist seither, wie die fortlaufenden Kontrollen zeigen, bei Normalkost und ohne 
jede Therapie beschwerdefrei und voll arbeitsfahig. 

Der vorliegende Fall lehrt in eindriicklicher Weise, welch iiberragende Be­
deutung dem diatetischen Faktor in der Behandlung der Sprue unter Um­
standen zukommt. 

Fall 14. R. S., 54jahriger Handlanger, Italiener. Aus der Familienanamnese sei er­
wahnt, daB eine Schwester an Lungentuberkulose starb, eine weitere immer kranklich 
ist und an Magersucht leidet und endlich eine dritte Epileptikerin ist. In der personliohen 
Anamnese finden wir weder Rachitis noch irgendwelche Darmstorungen im Kindes- oder 
Adoleszentenalter. Mit etwa 20 Jahren angeblich dreimal Bluthusten, wurde nicht arzt­
lich untersucht. Lag im Herbst 1923 wegen Magenbeschwerden und Krampfen in den 
Beinen erstmals auf der Medizinischen Klinik Ziirich, wo akute Gastroenteritis, Achylie 
(keine freie HOI nach EWALDSchem Probefriihstiick) und Polyneuritis festgestellt wurden. 
Bei der Aufnahme bestanden bei leicht erhohter Temperatur Durchfalle, die 14 Tage an­
dauerten. Die Blutuntersuchung ergab damals eine leichte Anamie: Hb.77%, Rote 
3,3 Mill., F. I. 1,16, Leuko.10900 mit normaler Verteilung. Farbung der Erythrocyten 
gut, Normocytose. - Gesund bis 1930, dann Lungenentziindung und in der Folge wahrend 
langerer Zeit Husten. 1m Dezember 1933 erneut auf unserer KIinik hospitalisiert wegen 
krampfartiger Wadenschmerzen, Appetitlosigkeit, Erbrechen und Durchfallen, die seit 
2 Monaten dauerten. Damaliger Befund: Herabgesetzter Ernahrungszustand, alter tuber­
kuloser SpitzenprozeB links, histaminrefraktare Achylie. Blut: Senkungsreaktion 6 mm 
in der 1. Stunde. Hb. 78%, Leuko. 7800 mit normaler Verteilung, Normocytose der roten 
Blutzellen. Blutdruckwerte: 140/90, 120/85. Neurologisch: Polyneuritis. Diagnose: Al­
koholische Gastritis und Polyneuritis. Nach kurzer Zeit Bessernng der Beschwerden, 
Verschwinden der Durchfalle (Stuhl wurde nicht auf Fett untersucht). Seither nur mehr 
selten gearbeitet wegen periodisch auftretender, starker Miidigkeit und Durchfallen. Stiihle 
seien oft wasserig gewesen. Seit etwa 1/2 Jahr Verschlimmerung; starke Abmagernng, 
ausgesprochene Muskelschmerzen in den Beinen, Stechen und Kribbeln in den Randen 
und Fiillen. Nie Zungen- oder Oesophagusbrennen. Sehr empfindlich auf Sonnenbestrah­
lung, wurde sofort intensiv braun (wie ein Neger). Trinkt reichlich Wein und Schnaps, 
ist starker Raucher. Ernahrt sich vorwiegend von Minestra, Makkaroni, Polenta. IBt 
selten Fleisch, nie Friichte. Einweisung in die KIinik am 12. 12. 1936. 

Be/und. Stark abgemagerter (s. Abb. 10), kachektisch aussehender, mittelgroBer 
Italiener. Korpergewicht 40,6 kg. Gesichtsausdruck greisenhaft, Wangen eingesunken, 
Lippen schmal, scharf gezeichnet. Hals schlank. Die Sternocleidomastoidei treten als 
scharfe Wiilste stark hervor. Rippen zeichnen sich deutlich abo Muskulatur der Extremi­
taten atrophisch, Glutaei fehlen fast ganz. Haut trocken, schlecht turgesziert, schuppt 
im Gesicht. Die Hautfarbe ist schmutzig-braunlich, Behaarung und Nagel zeigen keine 
Besonderheiten. Kein Ikterus, Skleren weiB. Zunge nicht auffallend gerotet, Zungen­
rander glatt. Lungen- und Herzbefund O. B. Radialis leicht rigide. Blutdruck 80/60. 
Abdomen ballonformig aufgetrieben, schwappend, Bauchdecken diinn. Leber und Milz 
nicht vergroBert. Extremitaten durch Atrophie der Muskulatur sehr diinn. Grobe Kraft 
maBig vermindert. Dynamometer: rechts 71/ 2, links 151/ 2 kg. Wadendruck etwas schmerz­
haft. Pa tellarsehnenreflexe bds. vorhanden-- -und glei-clr, -" Achillessehnenreflexe fehlen. 
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Sensibilitat nicht gest6rt. __ Uii~:_ Urobilink6rper positiv, keine zellularen Bestandteile im 
Sediment. Stuhl: 3-5 diinne, breiige Entleerungen taglich von gelbweiBer Farbe. Reaktion 
sauer, Benzidinprobe negativ. Mikroskopisch massenhaft Fettsaurenadeln, sparlich Neu­
tralfett und Fettseifen, keine Starke, sparlich Pflanzenreste und Muskelfasern. Garungs­
probe negativ. Blutbefund: Senkungsreaktion 21 mm in der 1. Stunde, Globulinwert 35. 
Ohemische Werte: Rest-N 27,2 mg-%, Xanthoproteinreaktion 29, Bilirubin 0,43 mg-%, 

a h 
Abb. 10 a uud b. Pat. R. S., 54jahrig (Fall 14). 

Korpergewicht 40,6 kg. 

Gesamtcholesterin 104, freies 
41 mg-%, Esterquote 61 %, NaCI 
569 mg-%, Kalium 18,9, Calcium 
9,1, Gesamtphosphor 8,4, anor­
ganischer Phosphor 2,4 mg-%, 
Takata -Ara -Reaktion negativ, 
WELTMANNsches Koagulations­
band 0,4%. Morphologischer Be­
fund: Erythro. 1,9Mill., Hb.60%, 
F.I.l,54.RotesBlutbildcharakte­
risiert durch reichliches Vorkom­
men von typischen Megalocyten, 
im iibrigen besteht ausgesproche­
ne Anisocytose mit iiberwiegend 
makrocytaren Elementen, Poi­
ki~o-und ElIiptocytose. Basophile 
Punktierung und Polychromasie 
sparlich, vereinzelte Erythro­
cyten mit HowELL-JoLLy-K6r­
perchen. Reticulocyten 141/ 2%0' 

Leukocyten 5800 mit folgender 
Verteilung: Myelo. 21/ 2, Segment­
kernige 68, Stabkernige4, Eosino­
phile 41/ 2 , Mono. 4 und Lympho. 
15%. Wenig ausgesprochene 
Ubersegmentation, keine Riesen­
neutrophilen. Monocyten teilweise 
jungkernig, mit starker Lappung. 
Thrombocyten 45000, mehrere 
Riesenplattchen. Sternalmark :Me­
galo-erythroblastisch (s. S. 236). 
Fraktionierte M agenausheberung : 
Histaminrefraktare Achylie, HCI­
Defizit 35. 1m Magensaftsediment 
massenhaft Epithelien, reichlich 
Leukocyten. Duodenalsondierung: 
A- und B-Galle erhaltlich. Bili­
rubin vor Magnesiumsulfat 8,0 
nach 21,0 mg-%. Urobilin in bei­
den Portionen vorhanden. Rekto­
skopie gelingt bis zu einer Tiefe 
von 15 cm. Schleimhaut iiberall 

intakt, glatt, keine Ulcera, keine Belage. Magen-Darm-Rontgen: Magenbefund o. B. Normaler 
Situs und Tonus des Diinndarms. Motilitat nicht beschleunigt. Normaler Situs und normale 
Haustrierung des meteoritischen Dickdarms. Colonmotilitat4 beschleunigt. 14 Stunden nach 
Einnahme der Mahlzeit hat sich das Colon bereits zum Teil entleert. Stoffwechselunter­
suchungen: Fettgehalt der Stiihle zur Zeit heftiger Durchfalle 40% des Trockengewichtes. 
Fettbilanz: Bei 3tagiger, vollstandig fettfreier Erniihrung wird eine Fettausscheidung durch die 
Faeces von 4,5 g pro die oder 11,1 % der Trockensubstanz gefunden (s. Tabelle 2). Blutfettkurve 
nach .Belastung mit 400 g Rahm flach und langgezogen. Der maximale Anstieg geht von 445 
auf 560 mg-% (s. S. 217). Stickstoffgehalt der Stiihle 8,5% des Trockengewichtes. Blut­
zuckerkurve nach Doppelbelastung mit je 20 g Glucose: Anstieg von einem Niichternblutzucker 
von 72 auf maximal 116 mg- % nach F/~--Stunden, Gann langsamer Abfall auf 74 mg- % nach 
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3 Stunden. Nach 10 E Iloylandol sinkt der Blutzuckerspiegel von 87 auf 41 mg· % nach 
60 Min. Auf 1/2 mg Adrenalin subcutan steigt er von 79 auf 119 mg- % nach 40 Min. Die 
intravenose Zuckerbelastuny mit 20 g Glucose ergibtkeine pathologische Kurve (s. S. 220). 
Grundumsatz: +3,5% (16.12.1936), -1,3% (3.1.1937), +11,2% (12.3.1937). 1m 
spezifisch-dynamischen EiweiBversuch steigt der Grundumsatz 1 Stunde nach 50 g AIeu­
ronat von +11,2% auf +24%. Vitamin.G-Defizit: Die iiberschieBende Askorbinsaure­
ausscheidung im Urin tritt erst nach Einverleibung von insgesamt 70 ccm Redoxon intra· 
ven6s ein (s. S. 256). Galaktosebela8tuny: Nach 20 g Galaktose werden im ersten Versuch 
0,68, im zweiten 2,62 g durch den Urin ausgeschieden. Rontyenaufnahmen des rechten 
Femur und der Wirbelsaule ergeben keine Osteoporose. VOLHARD8cher Wasserversuch: 
Von 1500 ccm Fliissigkeit werden nur 645 ccm im Verlaufe von 4 Stunden ausgeschieden. 
Spezifisches Gewicht sinkt dabei bis 1002. Konzentration bis zum spezifischen Gewicht 
von 1030. 

Krankheitsverlauf. Wahrend der ersten 6 Spitaltage bei Normalkost reichlich diinn· 
fliissige, typische Spruestiihle, die sich nach Beschrankung der Fettzufuhr auf 60 g pro 
die etwas bessern. In diesem Stadium wird ein Versuch mit Nebennierenrindenextrakt­
Behandlung (dreimal 2 ccm Cortin taglich) wahrend 5 Tagen gemacht, der aber keine nen­
nenswerte Besserung der Steatorrhoe mit sich bringt. Bei fettfreier Diat hat Pat. vorerst 
noch 2-3 halbfeste Stiihle. Parenterale Leberextrakttherapie (anfanglich zu wenig in­
tensiv durchgefiihrt) bewirkt eine Reticulocytenkrise von 67%0 mit weiteren Reticulo­
cytenanstiegen bis 64 und 47%0' Rb. und Erythrocyten zeigen langsamen kontinuierlichen 
Anstieg unter allmahlicher Normalisierung des morphologischen Blutbildes. Reticulo­
cyten bleiben dauernd hooh, zwischen 12 und 30%0' Der Phosphorspiegel im Serum steigt 
von 2,4 auf 4,5 mg-%. Die Cholesterine nehmen von 104 auf 202 mg-% zu. Sukzessive 
tritt auch eine Besserung der Stiihle ein, das Allgemeinbefinden bessert sich wesentlioh 
und das K6rpergewicht zeigt eine betrachtliche Zunahme. Trotz allmahlicher Steigerung 
der Fettzufuhr treten keine DurchfaIle mehr auf. Bei der Entlassung am 15.3. 1937 
(nach 3monatlichem Spitalaufenthalt) ist Pat. besohwerdefrei, das K6rpergewicht betragt 
50,7 kg gegeniiber 40,6 kg beim Eintritt. Stuhlgang geregelt, 1-2 Entleerungen taglich, 
Konsistenz der Stiihle fest, bei mikroskopischer Untersuchung maBig viele Fettsaurenadeln. 
Anamie vollstandig behoben: Rb.87%, Erythro. 4,4 Mill., F. r. 0,99, das rote Blutbild 
zeigt noch Ieichte Anisocytose mit Tendenz zur Makroplanie. Megalooyten fehlen. Reti­
culocyten 20%0' 

Epikrise. 1m vorliegenden FaIle, der einen 54jahrigen Handlanger (Italiener) 
betrifft, handelt es sich wiederum um eine recht schwere einheimische Sprue. 
Es kann kein Zweifel besteben, daB die vQr 13 und dann wieder vor 6 Jahren 
in Erscheinung getretenen VerdauungsstOrungen bereits als Symptome des 
aktuellen Leidens zu bewerten sind. Es zeigt die Anamnese dieses Falles also 
recht schon den chronisch rezidivierenden Charakter des Leidens, wie er ja 
haufig beobachtet werden kann. Moglicherweise spielt hier beimZustandekommen 
der Erkrankung eine exogene Avitaminose eine Rolle, da sich der Patient wahrend 
Jahren sehr einseitig und vitaminarm ernahrte. AuBerdem bestand ein be­
trachtlicher Alkoholabusus, der zu einer Polyneuritis fiihrte. 

Die Untersuchung ergibt den klassischen Befund (s. Abb. 10): Hochgradige 
Abmagerung mit fast volligem Fehlen der Glutai, greisenhafter Gesichtsausdruck, 
schmutzig-braune Pigmentierung der Haut, Adynamie, Hypotension, typische 
Fettstiihle, Anamie vom Perniciosacharakter ohne Bilirubinamie, histamin­
refraktare Achylie und flache Blutzuckerkurve nach peroraler Belastung. 
Osteoporose und Erhohung des Grundumsatzes fehlen, hingegen besteht eine 
Verminderung des Serumphosphors und des Cholesterins. Die angegebenen Par­
asthesien sind nicht Ausdruck einer funikularen Myelose, sondern Folge einer 
alkoholischen Polyneuritis. Die vollstandige Wiederherstellung des Patienten 
benotigt eine Behandlungsdauer von etwa 3 Monaten. 
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Fall 15 . M. M. , 6 .5j.ahrige Hausfrau. Vorgeschichte: Keiue Kinderkrankheiten. Menarche 
mit etwa 20, Menopause mit etwa 50 Jahren. Menses immer regelmaBig, 5 normale Ge­
burten. Seit September 1936 Appetitlosigkeit, Gewichtsabnahme. 1m November und 
Dezember starkes Brennen der Zungenrander und des Gaumens, Wundgefiihl hinter dem 
Brustbein. Seit Dezember Durchfalle, besonders nachts, 3-4 Entleerungen. Stuhl gelb, 
diinnfliissig, nicht eigentlich schaumig. Geschwollene Beine abends. Leidet seit etwa 

a b 
Abb. 11 a und b. Pat. M. M., 65jiihrig (FaJl15), bei Klinikeintritt. 

Gewicht 35,7 kg. 

20 Jahren an Uterus­
prolaps. Einweisung am 
20.2.1937. 

Be/und. Kleine, hoch­
gradig abgemagerte Frau, 
etwas vorniibergebeugt 
(vgl. Abb. 11). Korper­
gewicht 35,7 kg. Macht 
schwerkranken Eiudruck, 
klagt iiber Durchfalle und 
zeitweise a uftretendes Zun­
genbrennen. 1st angstlich 
undetwaseigenbrodlerisch. 
Erinnert sich nicht genau 
an ihreKrankengeschichte. 
Haut, besonders im Ge­
sicht, aber auch am gan­
zen Stamm ausgetrock­
net, pergamentartig, von 
braunlichem Kolorit. Ver­
einzelte kleiuePigmentflek­
ken. Handfalten pigmen­
tiert. Wangenschleimhaute 
zeigen mehrere Pigment­
flecken. Unterhautfettge­
webe hochgradig reduziert. 
Knochenbau grazil. Kein 

Skleralikterus. Lippen 
trocken, blaB. Zungenran­
der hochgradig atrophisch, 
glatt. Am rechten Zungen­
rand und an Zungenunter­
flache einige Venektasien. 
Keine Struma. Thorax 
starr, Rippen treten deut­
lich hervor. Herz- und 
Lungenbefund ohne Be­
sonderheit. PuIs schlecht 
gefiiIlt, regelmaBig. Blut­
druck 65/30. Rechtsskoliose 
der Brustwir belsaule.Abdo-
men iiber Thoraxniveau, 

weich. Bauchdecken diinn, Leber und Milz nicht vergroBert. Extremitaten kraftlos, hoch­
gradig abgemagert, Muskulatur schlaff. Nervensystem: Bauchdeckenreflexe nicht auslosbar, 
Patellar- und Achillessehnenreflexe bds. positiv, keine pathologischen Reflexe. Keiue Sensi­
bilitatsstorungen. Genitale: Reponierter Uterusprolaps, beim Stehen leichter Descensus 
vagiuae. Urin: Chemisch Spuren Urobilin, im Sediment massenhaft Leukocyten. Stuhl: 
Lehmfarben, breiig, wenig schaumend, Benzidinprobe negativ. Mikroskopisch: Massenhaft 
Fettsaurenadeln, wenig Neutralfett, vereinzelte Muskelfasern. Blut: Senkungseinstundenwert 
57 mm. Globuline 41, Hb. 45%, Erythro. 1,7 Mill., F. 1. 1,32. Rotes Blutbild zeigt starke 
Anisocytose bei guter Farbung. Wenige polychromatische und basophil punktierte 
Zellen, maBig viele Megalocyten, Reticulocyten 19% 0, Leuko. 2300, Lympho. 191/ 2, Mono_ 
P/z%. Riesenneutrophile und iibersegnfentierte Neuhophilenkerne. Monocyten jungkernig. 
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S5000 Thrombocyten. Knochenmark; _ (Ste~ma,lpnnktion) myelocytar-hyperpla,stisch, maBig 
viele Megalobla,sten. Ghemische Blutwerte; Rest-N lS,O, Ha,rnsaure 1,5, Bilirubin 0,52, 
Chloride 576, Ka,lium 16,S, Ca,lcium 6,2, a,norga,nischer Phosphor 1,9 mg. %, Gesa,mt­
cholesterin 142, freies 6S mg-%, Esterquote 52%, Alka,lireserve 53,S, Takata-Ara-Reaktion 
negativ, WELTMANNsches Koa,gula,tionsba,nd 0,5. Ekg.: Sinusrhythmus, Frequenz 75, groBte 
Ausschlage der Ventrikelkomplexe um weniges kleiner als 1/2 Millivolt, Q-T -Distanz (Systolen­
da,uer) mit 0,4/1 leicht ver-
langert (hiichstzulassig 0,39/1). 
FraktionierteM agenausheberung: 
Wenig Sekret, niichtern alka,­
lisch, P /2 Stunden na,ch Coffein 
freieHClna,chweisbar. Verha,lten 
na,ch Hista,min nicht gepriift. 
METTsches Rohrchen negativ. 
Magen-Darm-Rontgen: (Konnte 
erst am IS. 5. 1937 durchge­
fiihrt werden): Ma,gen ortho­
tonisch. Schleimhautfa,lten ver­
dickt, Peristaltik o. B., keine 
Entleerungsverzogerung, Diinn­
da,rmpa,ssa,ge o. B. Tiefsta,nd der 
Flexura liena,lis des Colons. Be­
schleunigte Passage im Bereiche 
des proximalen und distalen 
Colons. Schleimhautfalten im 
Bereiche desselben verdickt, 
Hypermotilitat des Dickda,rms. 
Skeletsystem: Rontgena,ufna,hme 
der Brustwirbelsaule: Dextro­
konvexe Skoliose. Spondyloti­
sche Ra,ndwiilste a,n der Kon­
ka,vseiteder Kriimmung. MaBige 
Osteoporose der Wirbel und der 
Rippen. Aufna,hme des rechten 
o berschenkels: Geringe Osteo­
porose der Regio trocha,nterica 
und des Sitzbeines. Schadela,uf­
nahme: MaBige Osteoporose der 
Schadelba,sis, Sella, norma,l ge­
formt. Kohlehydratstoffwechsel: 
Niichternblutzucker 66 mg -%. 
STAuBsche Belastung: Typische 
£lache, la,nggezogene Kurve mit 
maxima,lem Anstieg in einem 
zweiten Gipfel bis 92 mg -%. 
I ntravenose Glucosebelastung mit 
20 g: VerhaltnismaBig langsamer 
AbfaH der Kurve zum Aus-

a b 
Abb . 12 a und b. Pat. M. lIf., 65jahrig (Fall 15), nach der Behandlung. 

Gewicht 46,5 kg. 

ga,ngswert (s. S. 220). Insulinbelastung mit 10 E Ilogla,ndol subcuta,n: Blutzuckerspiegel 
sinkt von S5 mg- % auf 51 mg- % (s. S. 221), dabei keine hypoglykamischen Symptome. 
Adrenalinbelastung mit 1/2 mg Adrenalin su bcutan: La,ngsamer Anstieg des Blutzuckers 
von 75 mg-% a,uf 107 mg-% im Verla,ufe von 3 Stunden. Der Blutdruck steigt von 120/S0 
auf 135/S0, der PuIs bleibt bst unverandert. Fettstoffwechsel: Fettbilanzversuch. Von 247 g 
Fett, die wahrend 4 Ta,gen insgesamt eingenommen wurden, werden 71 g a,usgeschieden. 
Die Bilanz ist positiv und betragt 176 g. Blutfettkurve: Nach Fettbelastung mit 200 g 
Rahm erfolgt ein geringer Anstieg von 530 auf 565 mg-% (s. Abb. 17). Vitamin-G­
Dejizit wird na,ch 6 Tagen Askorbinsauretherapie mit je 10 ccm Redoxon intraveno~ 
behoben (s. S. 256). Basalstojjwechsel: +74,9% (21. 4.1937); + 53,5% (S. 5.1937); + 61,5% 
(14.5.1937). - - - -
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Krankheitsverlauf: W!:lg!:ln d!:ls_ b!:ldrohlich!:ln Zustand!:ls bd der Einweisung wird eine 
Bluttransfusion von 200 ccm vorgenommen. 1m iibrigen !:lrhalt die Pat. !:line f!:lttarme, 
eiweiB- und kohlehydratr!:liche Diat, Campolon in hohen Dosen (j!:lden 2. bis 3. Tag 4 cern 
igl.) und Vitamin C parenteral. Das Allgemeinbefinden bessert sich ziemlich rasch. Die 
Erythropoese, eingel!:lit!:lt durch !:line Reticulocytenkrise bis 112%0' kommt in Gang. Hamo­
globin und Erythrocyten steigenallmahlich an. M!:lgalocyt!:ln werd!:ln im Blut noch ziem­

a b 
Abb. 13 a uud b. Pat. H. H. (Fall 16). 46jahrig, Gewicht 48,4 kg. 
Man beachte die starke Pigmentation der unbedeckten Korperstellen. 

lich lange gefunden, ver­
schwinden aber schlieJ3Iich 
vollstandig. Die Stiihle W!:lr­
d!:ln weniger haufig, geformt. 
Das Korperg!:lwicht st!:ligt an. 
Voriiberg!:lh!:lnd tr!:lt!:ln vom 
19.3. bis 24. 3. wied!:lr Durch­
faIle mit massenhaft Fett­
saurenaddn auf, ohne daB 
ein Diatf!:lhler vorausgegan­
g!:ln ware. Die sehr schone 
B!:lsserung des AlIg!:lm!:linzu­
standes illustri!:lrt am b!:lst!:ln 
di!:l photographische Wied!:lr­
gabe der Pat. vor und nach 
der B!:lhandlung (s. Abb. II 
und 12). Vor d!:lr Entlassung, 
die am 22.5. !:lrfolgt, b!:ltragt 
das Korpergewicht 46,5 g!:l­
g!:lniib!:lr 35,7 kg b!:lim Ein­
tritt. Di!:l Stiihle sind g!:l­
formt, !:lnthalt!:ln mikrosko­
pischnoch wenig F!:lttsauren. 
D!:lr Blutb!:lfund laut!:lt auf 
87% Hb., 4,5 Mill. Erythro. 
und 0,93 F. I. ! Die L!:luko­
cyten b!:ltrag!:ln'· 5200 (74% 
Neutro., 4 Eos., 7 Mono., 
141/2 Lympho., 1/2 Plasma­
z!:lIlen). Di!:l Erythrocyten 
sind noch ldcht anisocytar 
und haufig makroplan. M!:l­
galocyten sind k!:lin!:l mehr 
vorhanden. 

Epikrise. Fall 15 be­
trifft eine 65jahrige Pa­
tientin, die bei Spital­
eintritt das Vollbild einer 
einheimischen Sprue dar­
bietet. Den auilerst cha­

rakteristischen Aspekt zeigt Abb. 11. Neben typischen Spruestiihlen besteht 
eine hochgradige Anamie vom Perniciosatyp, die sich durch fehlende Bilirubin­
amie auszeichnet. Rypocalcamie und Osteoporose, stark gesteigerter Basalstoff­
wechsel, flacher Verlauf der Blutzucker- und Blutfettkurve nach peroraler 
Glucose- bzw. Fettbelastung erganzen das Krankheitsbild. Auch die abnormen 
Pigmentationen sind in typischer Weise auf der Raut vorhanden, greifen aber 
- was bisher nur selten beobachtet wurde - auch auf die Munsdchleimhaut 
uber. Die Blutsenkungsreaktion ist betrachtlich erh6ht, wohl als Folge einer 
schweren eitrigen Cystitis. In typischerWeise fehlt trotz dieserentzundlichen 
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Komplikation eine Leukocytose. ObschondasLeiden im Augenblick der. Klinik­
aufnahme ein fast finales Stadium erreicht hat, fiihrt die iibliche Behandlung 
mit fettarmer, eiweiB- und kohlehydratreicher Diat und groBen, parenteral 
verabreichten Campolondosen im Verlaufe von 3 Monaten praktisch zur Heilung. 

Fall 16. H. H., 46jahriger Elektriker. Familienanamnese o. B. Nie .ernstlich krank. 
Jetziges Leiden geht auf 1930 zuriick. Seither nicht mehr arbeitsfahig. 1m April allmah· 
lichzunehmende Miidigkeit, Blasse und 
Gewichtsabnahme. Kann sich nicht an 
Durchfalle erinnern. Arzt stellt im Mai 
Blutarmut fest und macht Einsprit­
zungen. Voriibergehende Erholung. 
Bis 1934mit Unterbriichen inarztlicher 
Kontrolle. Befinden wechselnd, meist 
im Winter schlechter. Seit 1934 Zu­
stand eher besser, aber immer miide 
und blaB. Geht nicht mehr zum Arzt. 
Stiihle jetzt gelegentlich etwas diinner 
als normal, aber nicht haufiger als 
1-2mal pro Tag. 1m Winter 1935/36 
starke Verschlechterung. Hin und 
wieder Durchfalle. Erholt sich voriiber­
gehend. 1m Winter 1936/37 neuerdings 
ausgesprochene Miidigkeit, Bauch auf­
getrieben, taglich ein halbfester Stuhl 
von gelblicher Farbe. 1m Sommer 1937 
wahrend etwa 4 Wochen beim Auf­
stehen morgens haufigWadenkrampfe. 
Einweisung am 6.9.1937. Appetit im 
allgemeinen ordentlich, nie Erbrechen, 
nie Zungen-, After- oder Oesophagus­
brennen, keine Odeme, keine Parasthe­
sien. Alkohol und Nikotin sehr maBig. 
Ernahrung: Ziemlich viel Fleisch, 
wenig Gemiise und Obst. 

Status praesens. 160 cm groBer, friih 
gealtert, fast greisenhaft aussehender 
Mann (s. Abb. 13). Korpergewicht 
48,4 kg. 1st wortkarg, verschlossen, 
macht den Eindruck eines Sonderlings. 
Ernahrungszustand stark reduziert, 
Fettpolster fehlt fast vollig. Musku- Abb. 14. Pat. H. H . (Fall 16). Typische Atrophie der 
latur atrophisch. Haut im Gesicht und Gesallmuskulatur . 
an den Vorderarmen stark gebraunt, 
nicht ikterisch, schlecht turgesziert, laBt sich in Falten abheben. Augen liegen tief in den 
Hohlen, kein Skleralikterus, Konjunktiven blaBrot. Haut der Stirneauffallend stark gerunzelt, 
Zungenschleimhaut atrophisch, blaB, ebenfalls Schleimhaut des Gaumens und des Rachens, 
keine Pigmentation. Zahne fehlen oben vollstandig, sind unten zum Teil erhalten, carios. 
Schilddriise nicht vergroBert. Thorax: Symmetrisch, Rippen treten stark hervor. Lungen 
und Herz ohne Besonderheit. PuIs ordentlich gefiillt. Arteria radialis leicht geschlangelt, 
nicht sklerotisch. Blutdruck 90/60 mm Hg. Abdomen: Stark aufgetrieben, iiber Thorax· 
niveau, Bauchdecken diinn, ohne Panniculus adiposus. Verstarkte Venenzeichnung in 
den lateralen Partien. Leber nicht palpabel, Dampfung miBt 9 cm parasternal. Milz 
ebenfalls nicht palpabel. Extremitaten: Grobe Kraft maBig stark reduziert. Muskulatur, 
insbesondere Nates, atrophisch (s. Abb. 14). Reflexe: Bauchdeckenreflexe in allen Stufen 
positiv und gleich, Patellarsehnenreflexe links schwach positiv, rechts fehlend, Achilles· 
sehnenreflexe bds. fehlend. Babinski, Oppenheim, Gordon, Rossolimo bds. nicht auslosbar. 
Sensibilitat nicht gestort. Urin: Urobilinkorper +, EiweiB, Zucker, Indican negativ. 
Diastase nicht erhoht. 1m Sediment harnsauresNatron,Keirie zellularen Bestandtelle. 
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Weitere Unte1'suclvun(JBbefunde: Btuhl: .. Massig, silbergrau, glanzend, enthalt mikroskopiseh 
massenhaft Fettsaurenadeln, wenig Neutralfett und Fettseifenkrystalle. Die ehemisehe 
Analyse ergibt folgenden Fettgehalt in Prozent del' Troekensubstanz: Gesamtfett + freie 
Fettsauren + Seifen 41,4, Neutralfett 4,7, freie Fettsauren 27,2, Seifen 9,4. Stiekstoff 
5,5% del' TroekensuJjstanz. Benzidinreaktion negativ. Blntbefund: Senkungseinstunden­
wert 42 mm, Globulinwert 46. Hb.46%, Erythro. 1,74 Mill., F. I. 1,31. Ausgesproehene 

a b 
Abb, 15 a und b. Pat. H. H. (Fall 16) nach Abschlufl der Behandlung. 

Korpergewicht 71 kg, Anamie vollstiindig kompensiert. 

Megaloeytose des roten 
Blutbildes, unter Zuriiek­
treten der Aniso- und 
Poikiloeytose (s. Abbil­
dung 24 b), 1 Normoblast, 
3 Megaloblasten (s. Abbil­
dung 25) auf 200 Leuko., 
keine HOWELL-JOLLY­
Korperehen, selten Kern­
reste in'den Erythroeyten, 
Retieuloeyten 28 %0' Leu­
koeyten 2600 mit folgen­
dem Differentialbild : Seg­
mentkernige 33, Stabker­
nige 6, Eos. 2, Mono. 14, 
Lympho. 42 %. Thrombo­
eyten reiehlieh. Uber­
segmentation del' Neutro­
philen wenig ausgespro­
chen, zahlreiche jung­
kernige Monocyten, zum 
Teil mit starker Kernlap­
pungo Sternalpunktion: 
Knochenmark sehr zell­
reich, megaloblastisch, 
unreif myelocytar. Stark 
ausgesprochene Karyor­
rhexis, Megakaryocyten 
nicht vermehrt. Chemi­
sche Blutwerte: Rest -N 
19,6 mg-%, Bilirubin 1,8, 
Gesamtcholesterin 119, 
freiesCholesterin40mg -%, 
Esterquote 58 %, Xantho­
proteine 31, Chloride 617, 
Kalium 19,9, Calcium 7,4, 
anorganischer Phosphor 
3,9 mg-%, Alkalireserve 
50,7 cern, Takata -Ara­
Reaktion negativ, WELT­
MANNsches Koagula tions­

band 0,35 % CaCI2 • Fraktionierte M agenausheberung: Histaminrefraktare Achylie, METTsches 
Rohrchen negativ. 1m Magensaftsediment vereinzelt Leukocyten, reichlich Plattenepithelien, 
kein Schleim. FraktionierteDuodenalsondierung: Biliru bingehalt vorOlreiz: maximal 52 mg- %, 
nach Olreiz: maximal 124 mg- %. Diastase vorhanden. Bakterienbefund: B. coli commune, 
Streptococcus pyogenes non haemalyticus. Galaktosebelastung: Agalaktosurie. Thoraxauf­
nahme: Spitzennarben bds. kleiner verkalkter Knoten in del' linken Spitze, Lungenfelder hell, 
linker Sinus verlotet.. Cor und Aorta O. B. Magen-Darm-Rontgen: Magen orthotonisch, 
Schleimhautfalten nicht verdickt, Peristaltik normal, Pylorus und Bulbus duodeni O. B. 
Magen- und Diinndarmmotilitat normal. Colon zeigt normalen Situs, normalen Tonus und 
normale Haustrierung. Colonmotilitat mafiig beschleunigt. 14 Stunden nach Eiunahme del' 
Kontrastmahlzeit reicht die Fiillung bis zum Colon descendens. Colonmeteorismus. Rontgen­
aufnahme beider H ande: Leichte diffuseOsteoporose. Ekg.: Sinusrhythmus, Frequenz 83, keine 
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Zeichen fiir Myokardschadigung, Zwischenstiicke.auffallend lang, horizontal. Del' Beginn del' 
T·Zacken ist scharf gekennzeichnet. Q T-Abstand 0,38" (h6chstzulassig 0,37"), also leicht 
verlangert. Basalstoffwechsel: + 39,8 %; + 42,7 %. STAUB· Versuch: Flacher Kurvenver­
lauf (90-85-91-106-91). Insulinbelastung mit 10 E Iloglandol (s. Abb. 20). Bei einem 
Ausgangswert von 80 mg- % Blutzucker erfolgt nach der subcutanen Injektion ein starker 
AbfaH, der nach 50 Min. den Minimalwert von 52 mg- % erreicht. In der Folge nur geringer 
Anstieg bis 58 mg· % nach 2 Stunden, keine hypoglykamischenSymptome. . Adrenalin­
belastung (s. Abb. 21). Nach 1/2 mg Adrenalin subcutan voriibergehender AbfaH des Blut­
zuckers von 87 auf 78 mg.%, dann 
aHmahlicher Anstieg bis 96 mg· % 
nach 2 Stunden. Blutdruck und PuIs· 
kurve zeigen keine nennenswerten 
Veranderungen. 

Epikrise. Der beschriebene 
Fall betrifft einen 46jahrigen 
Mann, der zur Zeit noch auf 
der Klinik liegt 1. Die Anamnese 
seines jetzigen Leidens, die auf 
das Jahr 1930 zuruckgeht, zeigt 
den charakteristischen, rezidivie­
renden, langsam progredienten 
Verlauf der Sprue. Zur Zeit des 
Klinikeintrittes bestehen keine 
Durchfalle, die Stuhle sind aber 
massig, silbergrau glanzend und 
enthaltenmikroskopisch massen­
haft Fettsaurenadeln und Fett­
seifen. Der Grad der Krankheit 
ist mittelschwer zu nennen, die 
allgemeine Atrophie ist allerdings 
sehr ausgesprochen. Charakte­
ristisch ist der Aspekt des Kran­
ken: Greisenhaftes Aussehen des 
stark abgemagerten Mannes, auf­
fallende Pigmentation der unbe­
deckten Korperpartien, volliges 
Fehlen des Fettpolsters, hoch­
graruge Atrophie der Muskulatur, Abb.16. Pat. H. H . (Fall 16). Nates nachAbschluB derBehahdlung. 
insbesondere der Nates, aufge-
triebenes Abdomen. Die Anamie ist mit 46% Hamoglobin und 1,7 Mill. Erythro­
cyten ziemlich schwer, zeigt ausgesprochen megalocytaren Charakter mit 
starkem Zurucktreten der Aniso- und Poikilocytose. Es finden sich sogar 
mehrere Megaloblasten im stromenden Blut. Der Bilirubinspiegel ist vorerst 
leicht erhoht (1,8 mg- %), sinkt aber rasch auf normale Werte. Auch das weiBe 
Blutbild zeigt die typischen Veranderungen der perniziosen Anamie. Das 
Sternalmark ist hyperplastisch, megaloblastar. An weiteren Symptomen seien 
hervorgehoben: Flache Blutzuckerkurve im STAuBschen Versuch, Hypotension, 

1 Wahrend der Drucklegung der Arbeit wurde Pat. am 7.2: 38 nach erfolgreichel' Be­
handlung in praktisch geheiltem Zustande entlassen. Die Abb. 15 und 16 zeigen den Pat. 
kurz vor del' Entlassung. 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 14 
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Hypocalcamie von 7;-kmg"%_>-_leichte Osteoporose, Erhohung des Basalstoff­
wechsels (+39,8%).-

Fall 17 1 • Es handelt sich um eine 47jahrige Frau mit 7jahriger typischer Anamnese, 
die in hochgradig kachektischem, fast moribundem Zustand, mit heftigem Nasenbluten 
und ausgedehnten Hautpetechien eingewiesen wird. 

Hb. 36%. Erythro. 1,7 Mill. F. I. 1,06. Rotes BIutbild megalocytar. Sternalmark 
megaloblastisch umgewandelt. Leukocyten 4600. Thrombocyten 8500. Blutungszeit hoch­
gradig verlangert. Sernmcalcium 6,4, anorganische Phosphate 0,75, Bilirubin 1,1 mg-%, 
Alkalireserve 35,7, Takata-Ara-Reaktion +. Die Stiihle sind diinnfliissig, stark fetthaltig, 
aashaft stinkend, schleimig, so daB eine ulcerose Enterokolitis angenommen werden muB_ 

Mit mehreren Bluttransfusionen und energischer Redoxontherapie gelingt eS, die hamor­
rhagische Diathese zu beheben. Eine nach wenigen Tagen auftretende, auffallende psychi­
sche Verandernng laBt eine Pachymeningitis haemorrhagica interna vermuten. Die Patientin 
erliegt der cerebralen Komplikation. 

Sektion (Obduzent Priv. Doz. Dr. UEHLINGER). Patlwlogiseh-anatomische Diagnose: 
Kachexie. Rotes Knochenmark im Femurschalt (s. Abb. 28). Atrophie der Magen- und 
Darmschleimhaut, Enteritis ulcerosa (s. Abb. 39). Osteoporose. Pachymeningitis haemor­
rhagica interna. Hirnodem. Braune Atrophie und Verfettung des Myokards. Lungenodem. 
Hypostase. Hydrothorax rechts 200 ccm, links 100 ccm, Hydroperikard 80 ccm, Ascites 
300 ccm. Fettcirrhose der Leber, Hamosiderose der KUPFFERschen Sternzellen. Geringe 
Milzhamosiderose. Uterus myomatosus. Strnma nodosa, partim colloides, partim calculosa. 

Histologische Untersuchung. Herz: MuskeUasern lang, deutlich langs- und quergestreift, 
zum Teil feintropfig verfettet. Leber: Zeichnung deutIich, Leberzellbalken sehr breit, aIle 
Leberzellen groBtropfig verfettet. GLISsoNsche Scheidendeutlich verbreitert, in die Lapp­
chen hinein aufgesplittert, geringgradig lymphocytar infiltriert. In den KUPFERSChen 
Sternzellen reichlich feine und mittelgroBe Hamosiderinkorner. Milz: Gewicht 100 g, 
Follikel zahlreich, scharf umschrieben, Pulpa maBig blutreich, mit vereinzelten Plasma­
zellen und polynuclearen neutrophilen Leukocyten. Reticulumzellen vielleicht gering­
gradig vermehrt, Gitterfasergeriist aber nicht verdichtet. Einzelne Fibrillen mit Eisen 
impragniert, ebenso ganz vereinzeIte Reticulumzellen. Hamosiderose im ganzen aber auBer­
ordentlich geringfiigig. Pankreas: Driisenlappchen groB, zahlreiche LANGERHANssche 
Inseln. Zwischengewebe iiberall schmal, keine ent,ziindlichen Infiltrate. Nur einzelne Lapp­
chen scheinen etwas teils durch Bindegewebe, tells durch Fettgewebe aufgelockert zu sein. 
Nebennieren: Rinde auBerordentlich kraftig entwickelt, mit gutem Fettgehalt. Mark intakt. 
Ovarien klein, vollstandiger Schwund der PrimordiaUollikel. Hypophyse: 1m Vorderlappen 
vorwiegend Hauptzellen und eosinophile Zellen, basophile eher sparlich .. Zwischengewebe 
eher schmal. SchilddrUse: 1m lappigen Gewebe mittelgroBe und kleine, teils kolloidhaltige 
Follikel !nit kubischem Epithel. In den Knoten vorwiegend kleinfollikulares Gewebe. 
Skelet: In allen untersuchten Knochen Spongiosabalkchen verschmiilert, glatt konturiert 
und an Zahl vermindert. Am starksten ist die Reduktion der Zahl der Knochenbalkchen 
in der distalen Radius-Epiphyse ausgesprochen (s. Abb. 23). Konturen der Knochen­
balkchen durchwegs glatt., nirgends Osteoblasten, keine osteoiden Sliume. Markraume mit 
Fettmark gefiillt. 

III. Ergebnisse. 
Obschon die einheimische Sprue durch die monographischen Bearbeitungen 

insbesondere von THAYSEN und HANSEN und V. STAA eine eingehende Wiirdi­
gung erfahren hat, lassen sich auf Grund unserer Beobachtungen doch in viel­
facher Hinsicht neue Gesichtspunkte gewinnen, auf die naher einzugehen vor 
aHem Ziel der folgenden Ausfiihrungen ist. 

1 Dieser in aller Kiirze wiedergegebene Fall wurde wahrend der Drucklegung der Arbeit 
auf der Klinik beobachtet. Er kann deshalb in den folgenden Ausfiihrungen nur noch in 
bezug auf einige neue, interessante Gesichtspunkte, wie hamorrhagische Diathese, Sektions­
befund usw., Beriicksichtigung finden. 
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1.-Vorgeschicht.e. 
Meist setzen die ersten Zeichen der Erkrankung schleichend ein. Erst im 

Verlaufe von Monaten verschlechtert sich, haufig nach wiederholten Remis­
sionen, der Zustand der Patienten so weit, daB arztliche Hille gesucht wird. 
Von unseren Kranken wurde der Arzt durchschnittlich 1/2 Jahr nach Beginn 
des Leidens erstmals konsultiert; bis zur Hospitalisierung verfloB im Mittel 
etwa I Jahr. Einen ausnehmend raschen und eigenartigen Verlauf nahm die 
Erkrankung bei Fall 11, der schon 2 Monate nach Auftreten der ersten Sym­
ptome wegen extremen Kraftezerfalls und heftiger Muskelschmerzen bei Fehlen 
offensichtlicher Darmsymptome in die Klinik eingeliefert wurde. In der Mehr­
zahl der Falle betreffen die ersten Beschwerden, unter welchen die Patienten 
leiden, den Verdauungstractus. Ganz allmahlich, ohne ersichtliche Ursache 
oder seltener plOtzlich, im AnschiuB an einen vermeintlichen Diatfehler, treten 
Durchfalle in Form von Fettstiihlen auf, die in der Folge dem Krankheits­
verlauf den Stempel aufdriicken. In anderen, nach unseren Erfahrungen nicht 
so seltenen Fallen aber, spielt die Darmstorung dauernd oder zumindest zeit­
weise in der Anamnese nicht die dominierende Rolle. 1m Beginn der Erkran­
kung vollends fallt in unseren Beobachtungen das Fehlen von Durchfallen direkt 
haufig auf (in 8 Fallen). Da sind es dann meistens Beschwerden mehr all­
gemeiner Art, wie Schwache, rasche Ermiidbarkeit, Appetitlosigkeit, Erbrechen, 
Magenbeschwerden, die das Krankheitsgeschehen einleiten. In vereinzelten Be­
obachtungen sahen wir diese Erscheinungen bis I Jahr dauern, bevor dem 
Patienten Defakationsstorungen auffielen. Selbstverstandlich ist damit der Be­
weis des Fehlens von Darmstorungen nicht geliefert, da die Fettstiihle ge­
legentlich makroskopisch nicht in Erscheinung treten, wahrend mikroskopisch 
der Fettnachweis ohne weiteres gelingt. 

Als Folge der Darmstorung stellt sich meist ein lastiges Aufgetriebensein 
des Abdomens ein. Einer unserer Patientinnen fiel das Einsinken des geblahten 
Bauches nach den Stuhlentleerungen auf. DaB nicht nur der Darm, sondern 
haufig der ganze Verdauungstractus in Mitleidenschaft gezogen wird, erhellt 
daraus, daB vielfach schon ganz im Beginn des Leidens iiber Magenschmerzen, 
Vollegefiihl, Appetitlosigkeit, Erbrechen, Zungen-, Oesophagus- und selten auch 
Afterbrennen geklagt wird. Zungenbrennen wurde von 9 unserer Patienten 
ana1llllestisch angegeben. Hochgradige Abmagerung ist unter anderem Folge 
der schweren Verdauungsstorung. Gewichtsverluste von 10 und mehr kg im 
Verlaufe weniger Monate sind keine Seltenheit. Oft sind die Patienten bei der 
Klinikaufnahme zum Skelet abgemagert. 1m Gegensatz zur meist vorhandenen 
Inappetenz verspiirten 2 Patientinnen, wenigstens zeitweise, einen wahren 
HeiBhunger. Es ist dies ein Symptom, auf das auch DUNNER, HIRSCHFELD 
und GERALDY hingewiesen haben. Einer Patientin fiel auf, daB sie, obschon 
sie 3-4mal so viel als friiher aB, rapid an Gewicht verlor. 

Zeichen von Herzinsuffizienz, wie Herzklopfen bei Anstrengung, Auftreten 
von Beinodemen, wurden von 6 Patienten in Zeiten besonders schwerer Riick­
falle angegeben. 

1m Gegensatz zu THAYSEN, der in der Vorgeschichte von annahernd 50% 
seiner aus der Weltliteratur zusammengestellten FaIle nichttropischer Sprue 
akute oder chronische Darmerkrankungen im Kindes- oder Adoleszentenalter 
fand, konnten wir nur bei einer Patientin-(Fall 7)--in-Erfahrung bringen, uaB 

14* 
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sie "von jeher einen empfindlichenMagen" hatte. Sonst zeigte kein einziger 
Patient vor Auftreten des aktuellen Leidens Zeichen einer Magen-Darmerkran­
kung. Wiederholt horten wir aber, daB die Patienten von Kind auf schwach­
lich waren. 1m ubrigen fallt in den Anamnesen die verhaltnismaBig haufige 
Angabe uber cerebrale Erkrankungen auf. So war Fall 5 mit 3 Jahren an 
cerebraler Kinderlahmung erkrankt und litt auBerdem an Epilepsie. Fall 10 
zeigte das Bild eines ausgesprochenen Parkinsonism us , der im AnschluB an 
eine Encephalitis lethargica aufgetreten war. Ein weiterer Fall, den wir am­
bulant zu untersuchen Gelegenheit hatten, litt ebenfalls an Epilepsie. 

2. AuBeres Geprage. 
Der Aspekt der Spruekranken ist beim Eintritt in die Klinik, wo das Leiden 

meist schon weit fortgeschritten ist, haufig so charakteristisch, daB die Dia­
gnose ohne weiteres gestellt werden kann (vgl. z. B. Abb. II). Die fruh gealtert, 
ja vielfach greisenhaft aussehenden, vollig entkraiteten und durch die Durch­
falle geplagten Patienten sind zum Skelet abgemagert, die Muskulatur ist 
atrophisch. Besonders auffallend und charakteristisch ist der starke Muskel­
schwund der Glutaei (s. Abb. 14), ein Symptom,auf das schon THAYSEN und 
dann vor allem auch HANSEN und v. STAA hingewiesen haben. In einem merk­
wurdigen Gegensatz zu dieser hochgradigen Inanition stehen das groBe, me­
teoristisch aufgetriebene, schwappende Abdomen und die haufig durch Odeme 
umfangreich gewordenen unteren Extremitaten. Die Haut ist vollig ausge­
trocknet, runzelig, laBt sich in Falten abheben und zeigt meist ein eigen­
artiges grau-braunliches bis rauchgraues Kolorit, das gelegentlich auch einen 
Stich ins Gelbliche erkennen laBt. Seine Almlichkeit mit der Melanose des 
Morbus ADDISON laBt nicht selten auf den ersten Blick an diese Affektion 
denken. Neben der diffusen Tonung der Haut findet man bisweilen auch cir­
cumscripte Pigmentierungen in Form von Pigmentfleckcn am Korper oder 
chloasmaahnlicher Braunfarbungen im Gesicht, wie wir es in unseren Fallen 1 
und 12 beschrieben haben (Abb.7). Oft besteht eine deutliche Abhangigkeit 
von der Lichteinwirkung, indem die unbedeckten Hautpartien wesentlich 
starker pigmentiert sind (in 7 Fallen unseres Beobachtungsgutes). Uber Schleim­
hautpigmentierungen im Mund finden sich in der Literatur nur vereinzelte 
Angaben, meist wird sogar im Gegenteil betont, daB die Sprue immer ohne 
Schleimhautpigmentierungen einhergehe. Wir fanden einwandfreie Pigment­
flecken auf der Mundschleimhaut im Falle 15. Zur Abgrenzung gegen die per­
niziose Anamie ist das auch in der Literatur haufig betonte Fehlen eines Ikterus 
von Wichtigkeit. Erscheinungen hamorrhagischer Diathese auf der Haut sind 
selten. Wir sahen solche einmal als stippchenformige Petechien an den unteren 
Extremitaten (Fall I) und ein zweites Mal in Form ausgedehnter Hautblutungen, 
Epistaxis und Pachymeningitis haemorrhagica interna (Fall 17). In der Literatur 
vvird das Vorkommen hamorrhagischer Diathese beschrieben von V. D. SCHEER, 
HOLST, HOLMES und STARR und THAYSEN. Schwere Schleimhautblutungen 
erwahnen HANSEN und v. STAA bei 2 Fallen in den Endstadien. Die Anhangs­
gebilde der Haut, Haare und Nagel, sind nach HANSEN haufig charakteristisch 
verandert. Der Haarwuchs ist schutter, strahnig, widerborstig (auch von DUNNER, 
HIRSCHFELD und GERALDY beobachtet). Die Nagel fallen durch ihre Briichig­
keit und Splitterung auf. 
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Gelegentlich driickt die Beteiligung -dl:ls Knochensystems der auBeren Er­
scheinung der Kranken den Stempel auf, indem namlich durch hochgradige 
Osteoporose bzw.Osteomalacie schwere Deformationen des Skelets, besonders 
der Wirbelsaule entstehen (vgl. z. B. Fail 1 von HANSEN und v. STAA mit 
Abbildung). 

3. Storungen des Verdauungstractus. 
Fettstiihle. Neben dem skizzierten auffallenden klinischen Aspekt der 

Spruekranken sind es inerster. Linie die iiberaus charakteristischen - wenn 
auch nicht pathognomonischen - Fettstiihle, welche die Aufmerksamkeit auf 
sich ziehen. Sie treten meist als massige, gelegentlich iibelriechende, blasen­
bildende Entleerungen von grauweiBlicher oder hellgelber Farbe auf. In Peri. 
oden akuter Verschlechterung des Leidens sind sie aber vielfach diinnfliissig, 
spritzend. Bei mikroskopischer Untersuchung findet man stets reichliche 
Mengen von Fett, hauptsachlich in Form von Fettsaurenadeln, weniger von 
Fettseifen und Neutralfett. 

Die Steatorrhoe, dieses so hervorstechende, die Krankheit meist beherr­
schende Symptom, kann in gewissen Perioden des Verlaufes vollstandig fehlen, 
welche Tatsache die Diagnose stark erschwert. So sahen wir ambulant eine 
48jahrige Patientin, bei der wir vorerst nur eine perniziOse Anamie feststellten, 
die ailerdings eine ganze Reihe auf Sprue verdachtige Zeichen aufwies, wie 
auffallende Magerkeit, starke Pigmentation und massenhaft JOLLY-Korperchen 
in den Erythrocyten. Wir_zogerten aber mit der Diagnose Sprue, dadie Stea­
torrhoe sowohl anamnestisch, als auch bei der Untersuchung voilstandig fehlte. 
Dberraschenderweise stellten sich aber eines Tages Fettstiihle ein und lieBen 
nunmehr an der Diagnose keinen Zweifel mehr bestehen. Dieser Fall ist fiir 
die Auffassung der Pathogenese der Sprue von Bedeutung, denn er bildet mit 
ein gewichtiges Argument gegen jene pathogenetische Interpretation, die das 
Krankheitsbild der Sprue in seiner Gesamtheit als Folge der Fettresorptions­
storung darsteilt. 

Stomatitis-Glossitis. Der Verdauungstract kann bei der Sprue in seiner 
ganzen Ausdehnung mehr oder weniger stark in Mitleidenschaft gezogen sein, 
wobei es sich jedoch, abgesehen von den Veranderungen in der Mundhohle 
und Speiserohre, mehr um funktionelle StOrungen als anatomisch faBbare 
pathologische Veranderungen handelt. Gleich den in der Literatur nieder­
gelegten Erfahrungen, fanden wir eine Glossitis bzw. deren Endzustand, eine 
Atrophie der Zungenschleimhaut, in etwa der Halfte der Faile. Nur zweimal 
handelte es sich dabei um eine aphthOse Glossitis. Eine aphthose Stomatitis 
konnten wir nie beobachten. Gelegentlich machten die Patienten die Angabe, 
daB die Zungenbeschwerden im Zusammenhang mit dem periodischen Ein­
setzen der Durchfalle auftraten. So empfand z. B. unser Patient K. O. (Fall 1) 
das Zungenbrennen jeweils am intensivsten kurz vor Beginn akuter Verschlim­
merung der Durchfaile. Entsprechende entziindliche Veranderungen der 
Schleimhaut der Speiserohre sind bei der einheimischen Sprue sehr selten, 
kommen aber vor. Zwei unserer Patienten (Fall 9 und Fall 13) klagten iiber 
Oesophagusbrennen. 

Die sekretorische Funktion des Magens ist in charakteristischer Weise gestort. 
In etwas mehr als der Halfte unserer Faile1tn9 voii16--Fallen) bestand, wie -aus 
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der nachstehenden Tabelle 1 hervorgeht, bei der fraktionierten Magenausheberung 
vor der Behandlring eine histaminrefraktare Achylie. Nur in einem FaIle fanden wir 
Normaciditat. In den Fallen 1, 2, 13 und 15 trat die Salzsauresekretion nach 
Coffein und in Fall'12 erst nach Histamin auf. Mit der klinischen Remission 

Fall 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

11 

12 

13 

14 

15 

16 

Tabelle 1. Magenaciditatsverhaltnisse. 

];"reie HCl METT-
sches 

Niich-
nach I n:,ch 

Rohr- Zustand zur Zeit 
tern 

Coffein HIs.ta- chen ller Kontrollen 
lnlU 111m 

0 7 - 2 

0 22 - 4 

0 0 0 neg. 

0 0 0 neg. 
0 (/) 0 neg. 

0 0 0 neg. 
0 0 72 6 Besser 

40 72 - 14 3 Jahre spater 
geheilt 

0 0 0 neg. 

0 0 - neg. 

0 10 64 10 

8 16 - neg. 
Sp. 48 

i 
- 10 Besch werdefrei 

0 0 
I 

- -

0 0 0 neg. 

0 0 34 neg. 
0 30 - 12 Besch werdefrei 

0 16 - neg. 
0 24 35 neg. Beschwerdefrei 

0 0 0 neg. 
0 0 0 neg. Wesentlich 

gebessert 
0 pos. - neg. 

0 0 0 neg. 

beobachteten wir bei 4 von 
uns daraufhin untersuchten 
Fallen ein Wiederauftreten 
bzw. eine Besserung der Salz· 
saureproduktion. Ein stren­
ges Parallelgehen zwischen 
Schwereder Erkrankungund 
Grad der Magensekretions­
starung besteht allerdings 
weder nach unseren Erfah· 
rungen, noch nach denje. 
nigen von THAYSEN. Er 
beobachtete FaIle, die bis 
zum Exitus letalis normacid 
waren. Fall 3 von HANSEN 
und v. STAA zeigte kurz ante 
Exitum einen Nuchternin. 
halt mit 50 freier HCI, nach­
dem fruher nur auf Hista­
min freie HCI produziert 
worden war. 

Die von uns mit dem 
METTschen Rohrchen durch­
gefiihrten Untersuchungen 
auf den Pepsingehalt des 
Magensaftes zeigten einen 
weitgehenden Zusammen. 
hang zwi.schen Anwesenheit 
von Pepsin und Sekretion 
von freier HCl. In allen 
jenen Fallen, wo die fraktio­
nierte Untersuchung eine 

komplette Achylie ergab, fehlte Pepsin. Umgekehrt war mit drei Ausnahmen 
Pepsin vorhanden, sofern freie HCI nachgewiesen werden konnte. 

Wichtig ist, daB die Sprue im Gegensatz zur BIERMERschen Anamie, wenn 
auch haufig, so doch nicht immer mit einer vollstandigen Achylie einhergeht 
und daB nach erfolgreicher Behandlung bei vorbestandener Achylie Salzsaure. 
sekretion wieder auftreten kann. 

Wegen der nahen hamatologischen Beziehungen zwischen Sprue und crypto. 
genetischer pernizioser Anamie (wir werden spater noch eiugehender auf diese 
Frage zu sprechen kommen), ist die Frage nach dem Verhalten des CASTLEschen 
Prinzips im Magensaft des Spruekranken von besonderem Interesse. Die dies. 
bezuglichen Kenntnisse stiitzen sich im wesentlichen auf die von CASTLE, 
RHOADS, LAWSON und PAYNE gemachten Untersuchungen, die, obzwar an Fallen 
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tropischer Sprue durchgefiihrt, a)lch <wJdie El.inheimische iibertragbar sind. Die 
genannten Autoren konnten in 19 daraufhin untersuchten Fallen 15mal das 
Vorhandensein des "intrinsic factor" im Magensaft nachweisen. Gleichzeitige 
Untersuchungen der Saureverhaltnisse zeigten, daB kein strenges Parallelgehen 
zwischen Vorhandensein von freier HCI und CASTLES chern Prinzip besteht. 
So fand sich z. B. letzteres in 6 Fallen mit histaminrefraktarer Achylie und um­
gekehrt fiel der Nachweis desselben in 4 Fallen mit Norm- oder Hypaciditat 
negativ aus. WOLF und REIMANN publizierten kiirzlich einen Fall von Perni­
ciosa mit Fettstiihlen - er gehort u. E. zweifellos in das Gebiet der Sprue -, 
bei dem die Salzsauresekretion des Magens erhalten war. Wahrend nun das 
CASTLESche Prinzip im Vollstadium der Erkrankung fehlte, war es nach er­
folgreicher Leberbehandlung in reichlicher Menge vorhanden. 

Ais wichtige Erkenntnis halten wir aus diesen Untersuchungen fest, daB 
bei der Sprue in einem groBen Prozentsatz der FaIle der Magensaft das 
CASTLESche Ferment enthalt. Auf die Frage, warum es in diesen Fallen 
trotzdem zur Ausbildung einer Anamie vom Perniciosatyp kommt, werden wir 
spater eingehen. 

Ergebnisse der Rontgenuntersuchung des Magendarmtractes. Von vornherein 
sind gemaB den fast durchwegs negativen Befunden an Magen und Darm bei 
Sektionen von Spruefallen (s. S. 261) grobe morphologische Veranderungen im 
Rontgenbild nicht zu erwarten. Das Interesse der radiologischen Untersuchung 
beschrankt sich demnach im wesentlichen auf die Feststellung funktioneller 
Storungen. 

Die im Schrifttum mitgeteilten Rontgenbefunde sind uneinheitlich. Wir 
erwahnen kurz, daB normale Passagezeiten der Kontrastmahlzeit durch Magen 
und Darm von LAMBRIGHT, HEGLER, TRAYSEN, HANSEN und v. STAA, verlang­
samte Diinndarmmotilitat von TRORFINN, SNELL, beschleunigte von DUNNER, 
HIRSCHFELD und GERALDY gefunden wurden. Eine verhaltnismaBig haufige 
Beobachtung bei allen drei Formen der idiopathischen Steatorrhoe ist das 
Bestehen eines Megacolons (TRAYLOR, MILLER, LINDNER und HARRYS, HOLMES 
und STARR, BENETT, HUNTER und VAUGHAN, SNELL und TRAYSEN). Von 
anderen Autoren wiederum wurde eine Dilatation des Dickdarmes nie gefunden 
(HANSEN und v. STAA u. a.). Die Erklarung dieser stark wechselnden Befunde 
ergibt sich wohl daraus, daB die Untersuchungen in verschiedenen Krankheits­
stadien vorgenommen wurden. 

Unter Beriicksichtigung des klinischen Befundes ergab die Rontgenunter­
suchung bei unseren Patienten (in 7 Fallen wurde eine Magen-Darmpassage, in 
1 Fall nur eine Magenuntersuchung durchgefiihrt), immerhin ziemlich iiberein­
stimmende Resultate. Bei jenen Fallen, die zur Zeit von Durchfallen unter­
sucht wurden, war die Colonmotilitat bei normaler Diinndarmmotilitat regel­
maBig beschleunigt, der Dickdarm war zudem meist ausgesprochen meteoristisch. 
In 4 Fallen, bei welchen die Darmpassage im durchfallsfreien Zustand vorge­
nommen wurde, fand man beim einen eine normale, bei den iibrigen eine be­
schleunigte Colonmotilitat. Der Magenbefund war in der Regel normal, nur 
zweimal wurden Storungen gesehen, namlich in einem Fall eine hochgradige 
Verzogerung der Magenpassage infolge Spasmus des Bulbus duodeni (Fall 5), 
im andern eine Pylorusinsuffizienz (Fall_12). 
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4. StoffwechselstOrungen. 
Die fUr die Sprue charakteristischen Stoffwechselstorungen betreffen vor 

allem den Fett-, Zucker-, Mineral- und Basalstoffwechsel, wobei zweifellos der 
Storung des Fetthaushaltes mit den typischen Fettstiihlen die wichtigste Rolle 
zukommt. 

FettstoUwechsel. Die Fettausscheidung durch die Faeces zeigt nach THAYSEN 
je nach dem Stadium der Krankheit starke Schwankungen. In Zeiten heftiger 
Durchfalle kann der Fettgehalt bis 71,2% der Trockensubstanz (normal 8 bis 
12%) die 24-Stundenausscheidung bis 81,2 g (normal 10-12 g) betragen. Be­
zuglich der chemischen Zusammensetzung des Stuhlfettes fand THAYSEN bei 
starken individuellen Schwankungen der prozentualen Verhaltnisse stets ein 
betrachliches Uberwiegen des Fettsaureanteiles uber den Gehalt an Neutralfett 
und Fettseifen. In einer eigenen Analyse (Fall 16) fanden wir folgenden Stuhl­
fettgehalt: Gesamtfett + freie Fettsauren + Seifen 41,4% der Trockensubstanz. 
Die Seifen betrugen 9,4%, die freien Fettsauren 27,2% 1, das Neutralfett 4,7% 
der Trockensubstanz. 

In Fettbilanzversuchen berechnete THAYSEN den Fettverlust durch den 
Stuhl auf II,5-55,6% des Nahrungsfettes. Zu einem analogen Resultat kamen 
wir in einem 4tagigen Bilanzversuch bei Fall 15, indem bei einer Gesamtzufuhr 
von 247 g Fett, 70 g durch den Stuhl ausgeschieden und folglich 177 g bzw. 
71,2% verwertet wurden. Der Fettverlust betrug somit 28,8% 2. 

Die Fettausscheidung durch den Stuhl steht in unmittelbarer Abhangigkeit 
von der Fettzufuhr. Nach eigenen Beobachtungen an Patienten, die aus thera­
peutischen Grunden fettarm ernahrt wurden, fuhrten oft schon geringe Fett­
zulagen nach kurzester Zeit zu Verstarkung der Steatorrhoe. Umgekehrt fanden 
wir bei Fall 14 nach vollstandigem Fettentzug aus der Nahrung wahrend 3 Tagen 
in den entsprechenden Stuhlportionen einen Fettgehalt von durchschnittlich 
II,1 % der Trockensubstanz (s. Tabelle 2), d. h. einen Wert, der noch im Bereiche 
der Norm liegt. Bekanntlich entstammen die in jedem normalen Stuhl ent­
haltenen geringen Fettmengen Darmbakterien, desquamierten Epithelien und 
emigrierten Zellen (SCHMIDT und STRASSBURGER, HILL und BLOOR). 

Tabelle 2. 
Fall 14: Fettausscheidung bei fettloser Diat. Sie betragt durchschnittlich 4,5 g pro die 

odeI' 11,16% del' Trockensubstanz. 

Datulll 9.1.37 10.1.37 11. 1. 37 

Gesamte Stuhlmenge 265 g 185 g 100g 365 g 300 g 365g 
Trockensubstanz. 8,3% 7,8% 12,7% 7,1% 5,9% 6,2% 
Gesamtfett 4,1 g 1,3 g 0,26 g 2,7 g 2,6 g 2,6 g 
Fett in Prozent del' Trockensubstanz 18,6% 9,2% ,2,0% 10,5% 14,6% 11,7% 

Die pathogenetische Deutung der vermehrten Fettausscheidung durch den 
Stuhl bietet betrachtliche Schwierigkeiten. Nachdem sowohl eine Insuffizienz 
der Verdauungsdrusen als auch eine beschleunigte Dunndarmmotilitat als 

1 Berechnet aus dem mittleren Aquivalentgewicht del' Sauren in del' "Seifenfraktion". 
2 Die chemischen Analysen wurden von Herrn Priv.-Doz. Dr. LEuTHARDT, Leiter des 

klinisch-chemischen Laboratoriums des Kantonspit9.ls Zurich, durchge£uhrt. Wir sprechen 
ihm auch an diesel' Stelle unseren besten Dankatls. 
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Ursache der Steatorrhoe mit Bestimmtheitausgeschlossen werden konnten (vgl. 
THAYSEN, HANSEN und v. STAA), kommen heute nur noch zwei ErkHirungs­
moglichkeiten ernsthaft in Frage: Die abnorme Fettausscheidung kann erstens 
durch ein mangelhaftes Fettresorptionsvermogen der Darmschleimhaut ver­
ursacht sein, oder es kann zweitens bei normaler Fettresorption eine krank­
hafte Wiederausscheidung durch den Darm vorliegen. Die letztere Ansicht 
wird wohl von einer Reihe von Autoren (MONCRIEFF und PAYNE, SPERRY 
und BLOOR, SNAPPER) vertreten, entbehrt aber einer iiberzeugenden Beweis­
fiihrung. Nach unserem Dafiirhalten besteht kein Zweifel, daB die Steatorrhoe 
der Sprue im wesentlichen auf einer mangelhaften Resorption des Nahrungs­
fettes durch di~ Darmschleimhaut beruht. Fiir diese Auffassung und gegen 
das Vorliegeu' einer vermehrten Fettausscheidung durch den Darm, sprechen 

1. die Abhangigkeit der Fett- $00r----,---,-----x--;;---;;:-;;=~_;__~ 
h 'd d F tt ufuh 1TI9%1 ~ _-1'.,Normul/'ull('IOtJccm) aussc el ung von er e z r, I Ra~+1 ~1;Q~s(zood:rrv I 

insbesondere der sofortige Riick- ~ h L----+ 
gang des Stuhlfettgehaltes auf ~5001 ~/'~ r"13('IOtJC1cmJ 
normale Werte nach vollstandigem t ~/ rr/114 (loo,cm) 

Fettentzug, ~ 'I00V .!-==::.I =-....:.:"O--+-.,...;:~----l 
2. dieflache Blutfettkurve nach I 

peroraler Fettbelastung, die von JOOiL...---l::,----+.----l::---+----::!::---;;;-~i 
LAWAETZ und VOGT-MoLLER bei n. t If G 10 Sid.!.? 
einheimischer Sprue beschrie ben 
wurde. Wahrend Kontrollunter-

Abb.17. B1utfettkurvcn naeh Belastung mit 200 eem 
(bzw. 400 cem) Rallln. 

suchungen an stoffwechselgesunden Individuen bei Niichternwerten von durch­
schnittlich 540 mg- % (300-730 mg- %) nach peroraler Belastung mit 100 g 
Olivenol einen Anstieg des Blutfettgehaltes urn durchschnittlich 50 % (34 bis 
90%) zeigten, ergaben die Bestimmungen .'.tn 5 dekompensierten Spruefallen 
bei etwas niedrigeren Niichternwerten einen maximalen Anstieg nach der 
Belastung von nur 39% im Durchschnitt (15-52%) . Auch wir fanden in 
3 Versuchen eine charakteristische flache Blutfettkurve nach Fettbelastung. 
Wir fiihrten die letztere nicht mit Olivenol, sondern mit Rahm, als einem physio­
logischen Fett, durch. Abb. 17 zeigt die drei pathologischen Kurven 1 neben 
einer zum Vergleich angefiihrten Normalkurve. Ubereinstimmend ist der 
maximale Anstieg des Blutfettgehaltes nicht nur geringer, sondern wird auch 
erst in einem spateren Zeitpunkt erreicht als im Kontrollfall. Es ist dies ein 
Ergebnis, das im Zusammenhang mit den Resultaten der Bilanzversuche und 
der Stuhlfettbestimmungen nach fettloser Diat mit Sicherheit dafiir spricht, 
daB die Steatorrhoe der Sprue nicht durch eine pathologische Fettexkretion, 
sondern durch eine mangelhafte Fettresorption bedingt ist. 

Der Mechanismus dieser Fettresorptionsstorung, welch letztere auf Grund 
zahlreicher autoptischer Befunde bei einer pathologisch-anatomisch intakten 
Darmschleimhaut zustande kommt (s. S. 261), war bis vor kurzem vollstandig 
unklar. Wenn wir auch nicht wie HANSEN und v. STAA die Ansicht vertreten, 
daB die Grundstorung der Sprue in einer isolierten Hemmung der Fettresorption 
bestehe, sondern in der letzteren nur das wichtigste und im klinischen Bilde am 
starksten hervortretende Teilsymptom einer zahlreiche andere Resorptions-

1 Bestimmung der Fettsauren na ch BLOOR,_ des Lipoidphosphors nach KARssENund 
v. WERING. 
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funktionen betreffenden Darmstorung sehen, so ist die Klarung ihrer Entstehung 
im Hinblickauf diePathogenese der Sprue trotzdem von groBer Bedeutung. 

Neuere Untersuchungen durch VERZAR und seine Mitarbeiter uber die 
Physiologieder Darmresorption scheinen uns wichtige Hinweise auf den mag­
lichen Mechanismus der Fettresorptionsstorung der Sprue zu geben. Auf Grund 
tierexperimenteller Ergebnisse kommen die genannten Autoren zum SchluB, 
daB sowohl gewisse Zucker (Glucose und Galactose) als auch die Fette erst 
nach vorheriger Bindung an Phosphorsaure (Phosphorylierung) zur Resorption 
gelangen. Dernormale Ablauf dieser Phosphorylierungsprozesse steht unter der 
inkretorischen Regulation der Nebennierenrinde, so zwar, daB jene durch das 
Nebennierenrindenhormon gefardert werden, bei seinem Mangel aber nicht mehr 
regelrecht vor sich gehen. Es konnten diese Beziehungen zwischen Nebennieren­
rinde und Zucker- und Fettresorption im Tierexperiment in der Tat nachgewiesen 
werden, indem nach Entfernung der Nebennieren die Resorption dieser Stoffe 
stark herabgesetzt und nach Eucortoninjektionen wieder zur Norm zuruck­
gebracht wurden (VERZAR und LAszT, WILBRANDT und LENGYEL). Nach diesen 
interessanten Ergebnissen ist es naheliegend, auch die Steatorrhoe der Sprue in 
kausalgenetischen Zusammenhang mit einer Nebennierenrindeninsuffizienz zu 
bringen, um so mehr, als das klinische Bild dieser Krankheit eine Reihe von 
Symptomen zeigt, die wir als Ausdruck eines funktionellen Addisonismus be­
trachten mussen (s. S. 253). Interessant sind in diesem Zusammenhange 
Experimente von LAszT und VERZAR, in welchen es gelang, durch chronische 
Monojodessigsaurevergiftung (welche die Phosphorylierungsprozesse hemmt) 
bei jungen Ratten ein der Sprue ahnliches Krankheitsbild mit Fettdiarrhoen, 
Anamie und Osteoporose zu erzeugen, das sich nach Injektionen von Eucorton 
heilen lieB. 

Ein sehr interessanter Zusammenhang besteht ferner zwischen der Neben­
nierenrindenfunktion und dem Vitamin B2-Komplex, dessen Mangel nach 
MCCARRISON und VERZAR zu einer Hypertrophie der Nebennierenrinde fiihrt. 
Andererseits hat ungenugende Phosphorylierung auch eine mangelhafte Re­
sorption des Vitamin B2, des Lactoflavins, zur Folge, da es mit Ausnahme der 
Hefe meist in nichtphosphorylierter Form in der Natur vorkommt. Es besteht 
demnach eine Wechselwirkung im Sinne eines Circulus vitiosus dadurch, daB 
einerseits die Resorption des Vitamin B2 an eine intakte Nebennierenrinden­
funktion gebunden ist und andererseits ein Mangel dieses Vitamins eine Neben­
nierenrindenstarung nach sich zieht. 

Es ist also denkbar, daB auch Vitamin B2-Mangel uber eine Nebennieren­
rindenstorung eine ungenugende Fettresorption bedingen kann. 

Bisher ist es nicht gelungen, die beschriebenen Zusammenhange zwischen 
Darmresorptionsstorung, Nebennierenrindenfunktion und Vitamin B2 ex iu­
vantibus bei der idiopathlschen Steatorrhoe des Menschen zu beweisen. Wir 
konnten z. B. weder durch groBe intravenase Lactoflavin- (Fall II), noch durch 
groBe Cortidyn- bzw. Cortigendosen (Fall II und 14) eine merkliche Beein­
flus sung der Fettausscheidung beobachten. Es kann dieses Resultat aber nicht 
als Beweis gegen die VERzARsche Auffassung angefuhrt werden, da wir weder 
genugend feine Kriterien zur Beurteilung der Fettresorption, wie z. B. Blut­
fettkurven nach Belastung und Bilanzversuche herangezogen, noch die Neben­
nierenextrakte in den VERzARschen Tierversuchen entsprechenden Dosen 
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verabreicht haben. In einer jiingsten Mitteilung spricht VERZAR allerdings von 
giinstigen therapeutischen Resultaten mit Refekonzentraten, die Flavinphosphor. 
saure enthalten. 

Kohlehydratstoffwechsel. Die Storung 9-es Kohlehydratstoffwechsels zeigt 
sich in erster Linie in einer typischen, von THAYSEN erstmals beschriebenen 
"tlachen Blutzuckerkurve" nach peroraler Belastung mit Glucose. Wahrend 
normalerweise der Blutzucker nach Verabreichung von beispielsweise 60 g 
Glucose urn mindestens 75 mg ansteigt, findet bei der Sprue in etwa 50% der 
FaIle eine weit geringere Erhohung 
statt. THAYSEN bezeichnet die 
Kurve dann als flach, wenn der 
maximale Anstieg nach der Be· 
lastung mit 60 g Glucose den 
Niichternwert nicht mehr als urn 
40 mg iibertrifft. Der genannte 
Autor fand die Kurve gelegent. 
lich auch noch in einer anderen 
Weise verandert, indem namlich 
wohl ein nahezu normaler Anstieg 
erfolgte, wegen des tiefen Aus· 
gangswertes aber die norma Ie abo 
solute Rohe nicht erreicht wurde. 
Die Kurve war also gleichermaBen 
auf ein niedriges Ni vea u eingestellt. 

Urn einen moglichst genauen 
Einblick in die Natur der Kohle· 
hydratstoffwechselstorung zu ge· 
winnen, begniigten wiruns nichtnur 
mit der Blutzuckerbestimmung 
nach peroraler Glucosebelastung, 
sondern fiihrten auch intravenose 
Zuckerbelastungen, sowie Adrena· 
lin· lJ.nd Insulinbelastungen durch. 

Std. 5 

Abb.18. Blutzuckerkurven bei STAun·TRAUGOTTScher 
Glucosedoppelbelastung. 

Die perorale Zuckerbelastung wurde in der Regel nach der von STAUB·TRAU. 
GOTT angegebenen Methode der doppelten Verabreichung von je 20 g Glucose 
im Abstand von einer Stunde vorgenommen (vgl. Abb. 18). Die auf diese Weise 
gewonnenen Resultate sind in Tabelle 3 zusammengestellt. Aus ihr geht hervor, 
daB die Blutzuckerkurve mit einer einzigen Ausnahme (Fall 6) einen patho. 
logisch flachen Verlauf, oder ein niedriges Niveau zeigt. Die Niichternwerte 
liegen fast durchwegs auffallend tief, zwischen 66 und 97 mg· %, 5mal unter 
80 mg· % und nie iiber 100 mg· %. Der maximale Anstieg betragt mit zwei 
Ausnahmen weniger als 50 mg· %, 6 mal weniger als 30 mg· % . In Uberein. 
stimmung mit THAYSEN finden wir auch bei unserem Material noch zwei weitere 
Eigentiimlichkeiten der Sprue.Blutzuckerkurve, namlich den protrahierten Ver· 
laut und das Auftreten eines zweiten Anstieges. Der Ausgangswert wird erst 
spat, nach 3 Stunden, oft sogar dann noch nicht erreicht. Einen nochmaligen 
Anstieg nach der zweiten Belastung finden wir in 6 Fallen, wobei dieser zweite 
Anstieg erst spat, etwa I-F/2 Stunden flach der'Zweiten Zuckergabe erfolgt. 
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Tabelle 3. Glucosebelastu~ng nach STAUB. (Blutzuckerwerte in mg~%.) 

a) bei Klinikeintri tt b) vor der Entlassnng 

" .j. 20 g .j. 20 g .j. 20 g .j. 20 g 
::. 

o I 20 I 40 I 1 11' /2 I 2 I 2'/, · 3 0 I 20 I 40 I 1 11'/, 2 I 2'/, I 3 
Min. Min. Std. Std. Std. Std. Std. Min. Min. Std. Std. Std. Std. Std. 

4 75 94 95 108 1109 1061ll6 122 93 
1102 ll8 124 ll6 1ll2 llO 1103 

6 90 102 133 147 143 124 103 93 
7 75 90 104 106 101 108 85 88 
8 96 101 120 131 ll3 108 106 101 
9 97 102 llO 92 ll4 116 100 96 

10 88 102 ll2 ll3'. U2 139 146 ll8 
II 84 80 85 89 80 77 90 96 75 85 93 98 90 88 87 90 
12 96 95 118 ll2 llO llO 103 95 87 99 123 134 ll7 101 74 75 
13 71 84 94 99 86 87 95 85 84 96 12S ll2 94 84 85 85 
14 72 106 108 102 116 106 80 74 94 ll9 140 77 123 82 79 97 
15 66 71 76 84 76 83 92 82 78 107 102 91 89 

86
1 

83 83 
16 90 85 89 91 99 106 99 91 

Bei 6 Patienten konnten wir die Zuekerbelastung in versehiedenen Phasen des 
Krankheitsverlaufes durehfiihren. In Tabelle 3 sind in einer zweiten Rubrik 
die Resultate eingetragen, die wir wahrend einer guten Periode erhielten. Es 
zeigt sieh, daB mit einer Ausnahme das Ergebnis besser war. Es erfolgt jetzt 
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Abb. 19. Blutzuckerirurven nach 
intraven6ser Blutzuckerbelastung. 

ein kraftiger Anstieg naeh der ersten Belastung, 
die Kurve ist nieht mehr zweigipflig und erreieht 
den Ausgangswert friiher, ist aber meist noeh 
auf ein niedriges Niveau eingestellt . Bei Fall 11 
fiihrten wir den STAuBsehen Versueh 5mal dureh, 
wobei die letzten zwei Bestimmungen in eine 
Zeit weitgehender Besserung fielen. Die Kurve 
blieb unverandert flaeh und langgezogen. 

Intravenose Glucosebelastungen wurden bei 
3 Patienten vorgenommen. Es wurden zu diesem 
Zweeke 20 g Glucose ge16st in 50 eem Aqua dest. 
langsam intravenos gespritzt. Die erzielten Blut­
zuekerkurven (s. Abb. 19) zeigen bei allen Fallen 
einen ziemlieh einheitlichen Verlauf und diffe­
rieren kaum von der Kurve eines stoffweehsel-
gesunden Kontrollpatienten. Nach einem sehr 

rasehen Anstieg im Verlaufe von 10 Minuten erfolgt ein etwas langsamerer 
Abfall, der naeh 50-60 Minuten einen Tiefpunkt erreieht hat, der gewohnlich 
um weniges unter dem Ausgangswert liegt. 1m Verlaufe einer weiteren Stunde 
stellt sich der Blutzueker wieder auf das urspriingliche Niveau ein. Eine kleine 
Abweichung von diesem Verlauf zeigt die Kurve der Pat. 15, indem hier die 
geringe hypoglykamische Phase fehlt. Unsere Ergebnisse, die keine wesent­
lichen Abweiehungen von der Norm erkennen lassen, stehen im Widerspruch zu 
den Befunden THAYSENs, der unter 6 Fallen 3mal eine abnorm niedrige und 
raseh abfallende Kurve fand. 

Bei 4 Patienten wurde das Verhalten des Blutzuekerspiegels nach subcutaner 
Injektion von 10 E Iloglandol b-zw. 1/2 mg Adrenalin untersucht (vgl. Abb. 20 
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und 21). AIle 4 Fane, besonders aber die Fane 14, 15 und 16, die ein schweres 
Krankheitsbild darboten, zeigen eine starke Insulinempfindlichkeit. Wie aus 
Abb.20 hervorgeht, erreicht der Blutzucker im Verlaufe von 40-50 Min. den 
niedrigsten Wert. Nur die Kurve 
des Fanes 14 laBt nach 60 Min. 
bei einem Blutzuckerspiegel von 
42 mg- % (!) noch sinkende Tendenz 
erkennen. Mit Ausnahme eines 
leichten SchweiBausbruchesim letz­
teren Fane traten keine hypoglyk­
amischen Symptome auf. Inter­
essant sind nun vergleichsweise 
Ergebnisse der Adrenalinbelastung 
(Abb.21). Fan 14, der die hochgra­
dige Insulinempfindlichkeit zeigte, 
reagiert auf Adrenalin mit einem 
starken Blutzuckeranstieg, dem eine 

--. #ormalfoll 

Abb. 20. BlutzllcktJrkurven nach InsulinlJelastung. 

flache , langgezogene hypoglykamische Phase folgt. Die beiden andern Fane 
antworten nur mit einem geringen, langsam zunehmenden Anstieg, der nach 
2 bzw. 3 Std. anscheinend noch nicht beendet ist. 

Zusammenjassend finden wir demnach die Blutzuckerkurve im STAUBS chen 
Versuch in der groBen Mehrzahl unserer FaIle gegenuber der Norm verandert. 
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daB das Verhalten des Blut­
zuckerspiegels nach intra­
venoser Belastung kaum 
wesentlich von der Norm 
abweicht, daB ferner auf 
Insulin eine leichte bis starke 
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Abb. 21. AdrenalinlJelastung. 
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Uberempfindlichkeit besteht und daB endlich nach Adrenalin zum Teil em 
normales, haufiger aber ein fast refraktares Verhalten resultiert. 

Es ist noch strittig, auf welche Mechanismen die genannten Storungen des 
Kohlehydratstoffwechsels zuruckzufiihren sind. Fur die Erklarung der flachen 
Blutzuckerkurve kommen prinzipiell zweLMoglichkeiten in Frage. Es kann 



222 H. W. HOTZ und K. ROHR: 

ersterui die per osverabreichta_Glucose mangelhaft von der Darmschleimhaut 
resorbiert werden, oder es kann zweitens bei normaler Resorption eine Regu­
lationsstorung des Zuckerstoffwechsels vorliegen. THAYSEN vertritt die letztere 
Auffassung und glaubt die Annahme einer normalen Resorption damit begriinden 
zu konnen, daB keine gesetzmaBige Beziehung zwischen dem Auftreten der 
flachen Blutzuckerkurve und der Schwere der Steatorrhoe bestehe, und daB 
ferner auch bei intravenoser Glucosebelastung die Kurven abnorm flach aus­
fielen. Als weitere Argumente fiihrt er die nachgewiesenermaBen gute Ver­
wertung der Nahrungskohlehydrate und den Anstieg des respiratorischen 
Quotienten nach peroraler Glucosezufuhr an. 

Wir werden spater darauf zu sprechen kommen, daB auch wir eine Regu­
lation8stOrung des Zuckerstollwechsels postulieren. Unseres Erachtens ist die 
Argumentation THAYSENs aber nicht geeignet, die Moglichkeit einer Kohle­
hydratresorptionsstorung auszuschlieBen. Bei unseren zahlreichen, wahrend der 
ganzen Krankheitsdauer mehrfach vorgenommenen STAuB-Versuchen konnten 
wir fast stets mit der Besserung der Steatorrhoe auch eine Normalisierung der 
Blutzuckerkurve beobachten, wahrend das Verhalten auf Insulin- und Adrenalin­
belastung noch pathologisch war. Das Ergebnis der intravenosen Glucose­
belastung diirfte wohl kaum fUr oder wider die Annahme einer Resorptions­
hemmung angefiihrt werden konnen. Es gibt lediglich AufschluB dariiber, ob 
der zugefiihrte Zucker in normaler Weise aus dem Blut entfernt und in den 
Depotorganen gestappelt wird. Wir konnten an Hand unserer Versuche, wie 
bereits erwahnt, kein wesentlich pathologisches Verhalten finden. Es bleibt 
aber dahingestellt, ob bei noch haufigeren Blutentnahmen in kurzen Abstanden 
nach der Injektion sich doch eventuell kleine Abweichungen ergeben diirften, 
die den SchluB auf eine verlangsamte Elimination des Blutzuckers erlaubten. 
Es handelt sich nicht darum, zu entscheiden, ob bei der Sprue die Kohlehydrate 
gut oder ungeniigend resorbiert werden. Die ausreichende Resorption steht 
auBer Frage. Wir halten es aber mit VERZAR fUr sicher, daB die Zuckeraulnahme 
durch die Darmschleimhaut bei der Sprue in verlangsamtem Tempo verlauft 
und daB dadurch im wesentlichen der flache Ausfall der Blutzuckerkurve bedingt 
ist. Ahnliche flache Blutzuckerkurven sahen wir z. B. auch bei Fallen mit 
Pylorusspasmus ohne jede Zeichen einer DarmresorptionsstOrung. Nach Be­
hebung der Passageverzogerung zeigte der Blutzucker wieder normales Ver­
halten. Mit der Annahme einer verlangsamten Zuckeraufnahme durch den 
Darm, laBt sich die gute Vertraglichkeit der Kohlehydrate in der Nahrung sowie 
das Ansteigen des respiratorischen Quotienten durchaus vereinbaren. Unsere 
Ergebnisse der Insulin- und Adrenalinbelastungsversuche sprechen trotz der 
geringen Zahl in iiberzeugender Weise dafUr, daB auch die hormonale Regulation 
des Zuckerstoffwechsels gestort ist. Und zwar zeigen sie so starke Ahnlichkeit 
mit den entsprechenden Versuchen beim Morbus Addisonii, daB wir geneigt 
sind, eine Nebenniereninsuffizienz fUr die RegulationsstOrung verantwortlich 
zu machen. Der mangelhafte Anstieg des Blutzuckerspiegels nach Adrenalin 
ist im allgemeinen durch die ungeniigende Fiillung des Leberglykogendepots 
bedingt (BRENTANO, THADDEA u. a.), welch letztere ihrerseitsauf Nebennieren­
rindeninsuffizienz zuriickgefUhrt wird. Das abnorm tiefe Sinken des Blut­
zuckers nach kleinen Insulindosen, eine typische Erscheinung auch bei der 
ADDIsoNschen Krankheit, mochten wir mit FERNBAcH undDEKKERals 
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Storung des Regulationsmechanismus der sekundaren Adrenalinausschiittung 
erklaren. In diesem Sinne sprechen auch die fehlenden hypoglykamischen 
Symptome, die nach den oben genannten Autoren auf Adrenalinwirkung be­
ruhen. Nach den friiher geschilderten Beobachtungen VERZARS iiber die Be­
einflussung der Zuckerresorption durch die Nebennierenrinde scheint es uns 
mogIich, daB auch bei der verlangsamten Zuckerresorption eine Nebennieren­
insuffizienz mit im Spiele steht. 

Eiweillstoffwechsel. Die idiopathische Steatorrhoe fiihrt allem Anschein 
nach zu keiner wesentlichen Storung des EiweiBstoffwechsels. Die Stickstoff­
ausscheidung durch die Faeces ist gegeniiber der Norm nicht oder nur unwesent­
lich erhOht, iibersteigt also nicht 3-4 gin 24 Std. oder 2,7-5,14% der Stuhl­
trockensubstanz (THAYSEN). In einer eigenen Analyse fanden wir 5,5 % Stickstoff, 
berechnet auf die Trockensubstanz (Fall 16). Leicht erhohte Werte sind nach 
MCCRUDDEN und FALES nicht auf ungeniigende Resorption, sondern auf ver­
mehrte Ausscheidung von Verdauungssiiften und verstarkte Leukocytenemigra­
tion zuriickzufiihren. Die Stickstoffbilanzversuche fallen nach THAYSEN positiv 
aus, sofern eine geniigend groBe Menge Stickstoff zugefiihrt wird. Der Stickstoff­
bestimmung im Stuhl kommt insofern eine differentialdiagnostische Bedeutung 
zu, als sie die Spruestiihle ohne weiteres von pankreatogenen Fettstiihlen unter­
scheiden laBt, indem letztere einen erhohten Stickstoffgehalt aufweisen. 

Mineralstoffwechsel. Unter den Storungen des Mineralstoffwechsels nimmt 
diejenige des Culciumhaushaltes die wichtigste Stellung ein. Sie tritt in Form 
einer Kalkverarmung des Organismus in Erscheinung, die von einer leichten 
Senkung des Blutcalciumspiegels bis zur hochgradigen Osteoporose fUhren kann. 
Als Folge der Hypocalcamie konnen sich auBerdem tetanische Erscheinungen 
einstellen, die zwar meist leichter Natur sind, sich gelegentlich aber auch bis 
zu schweren Konvulsionen steigern konnen (SCHONEMANN). 

Die H ypocalcamie ist eine sehr haufige, bei allen drei Formen der idiopathi­
schen Steatorrhoe auftretende Erscheinung. Der Calciumspiegel des Serums 
ist in der Regel nur leicht gesenkt oder Iiegt an der unteren Grenze der Norm. 
Hochgradige Erniedrigungen, wie sie z. B. von BAUMGARTNER und SMITH mit 
6,2 und 3,1 mg- % bei tropischer Sprue beschrieben >vurden, sind selten. Etwas 
haufiger sind normale oder leicht erhohte Werte. Bei unseren 13 darauf hin 
untersuchten Fallen betrug der Calciumgehalt des Serums, wie aus Tabelle 6 
ersichtlich ist, 12 mal dauernd oder zeitweise weniger und nur 1 mal mehr als 
10 mg- %. Die niedrigste von uns beobachtete Zahl war 6,2 mg- %. Betracht­
liche Schwankungen des Calciumspiegels je nach der Schwere der Durchfiille 
wurden von SNELL festgestellt. 1m Zustand profuser Durchfalle fand er iiber. 
dies nicht nur einen raschen Abfall des Calciumspiegels, sondern auch ein fast 
refraktares Verhalten desselben gegeniiber therapeutischen MaBnahmen. In 
der Remission steigt er wieder an, bleibt aber lange verhaltnismaBig niedrig 
und erreicht erst nach langdauernder Besserung vollig normale Verhaltnisse. 
Bei Spruefallen mit Osteoporose sieht man gelegentlich eine Erhohung der 
Serumkalkwerte, wie z. B. bei Fall 1 von HANSEN und v. STAA (13 mg- %). 
Dieses Verhalten ist offenbar auf das Freiwerden Von groBeren Kalkmengen 
in den Phasen verstarkter Dekalzinierungdes Skelets zuriickzufiihren. 

Bei einer Krankheit, die, wie die Sprue, in so zahlreichen Fallen zu einer 
Kalkverarmung des Organismus fUhrt, treten begreiflicherweise auch tetanische 



224 H. W. HOTZ und K. ROHR: 

Erscheinungen auf. Meist bleibt abel' die 
Tetanie latent, und nur selten tritt sie 
im klinischen Bild starker hervor. Das 
Auftreten tetanischer Anfalle geht nicht 
immer mit dem Grad del' Calciumernied­
rigung parallel. DUNNER, HIRSCHFELD 
und GERALDY sahen manchmal bei nied­
rigel' Blutcalciumkonzentration Ausblei­
ben del' Krampfe, wahrend diese beim 
selben Fall mit h6heren Kalkmengen in 
Erscheinungtraten. Wahrscheinlich spielt 
hier nicht so sehr del' Gesamtcalcium­
gehalt des Serums als vielmehr die Menge 
des ionisierten Kalks die ausschlaggeben­
de Rolle. Die tetanischen Anfalle lassen 
sich durch intraven6se Injektion von 
Calcium sofort, jedoch nur voriibergehend 
beseitigen. 

Neben del' Hypocalcamie-und offen­
bar in genetischem Zusammenhang mit 
ihr - findet man haufig auch eine Hypo­
phosphatamie, und zwar als Erniedrigung 
des anorganischen Phosphors im Serum. 
Sie wird bei einheimischer Sprue beschrie­
ben von SCHERER, MEYER, THAYSEN, 
SNELL u. a., bei tropischer Sprue von 
FAIRLEY, LINDNER und HARRIS. Bei 
Zoeliakie ist sie eine obligate Erscheinung 
und hochgradiger als die Hypocalcamie 
(FANCONI). Wahrend del' Phosphorspiegel 
des Serums bei Gesunden zwischen 3,5 
und 4,5 mg- % liegt, betragt er bei del' 
idiopathischen Steatorrhoe in del' Regel 
weniger als 3 mg- % und zeigt in del' 
Remission ein ahnliches Verhalten wie 
del' Calciumspiegel. 

Un sere Serumphosphatbestimmungen 
beziehen sich nur auf 5 FaIle. Die Werte 
waren im Beginn meist leicht erniedrigt 
und stiegen mit del' Besserung zur Norm 
an (s. Tabelle 7). 

Von den 3 Formen del' idiopathischen 
Steatorrhoe fUhrt die Zoeliakie am haufig­
sten zu Osteoporose, F ANCONI fand sie bei 

allen seinen Fallen. Am seltensten scheint sie bei del' tropischen Sprue aufzu­
treten; doch fehlen hier verlaBliche Angaben. Es ist schwierig, sich ein genaues 
Bild tiber die Haufigkeit des Auftretens osteoporotischer Skeletveranderungen 
bei del' einheimischen Sprue zu machen, da meist nicht eingehend genug darnach 

Abb.22. Pat. F. B. (Fall 17). I\Iittelschwere 
Osteoporose. Die Aufnalllne von Hand und Vorder· 
arm zeigt ncben Kalkarmllt der Knochen Anf· 
lockerung derSpongiosastruktur undAufsplitterung 

del' Compacta. 



Die einheimische Sprue. 225 

gefahndet wurde: ImmeI'hin findet· man·bei derDurchsicht des Schrifttums 
recht haufig Angaben iiber entsprechende Beobachtungen. Unter den 27 von 
THAYSEN aus der Weltliteratur zusammengestellten Fallen wurde 5mal Osteo­
porose festgestellt. THAYSEN fand unter seinen 17 eigenen Fallen 7mal, HANSEN 
unter 4 Fallen 3mal porotische Veranderungen des Knochensystems. Von unseren 
Fallen wurden 10 rontgenologisch auf SkeletaffektiQnen untersucht. Dabei wurde 
jedoch nur 4mal Osteoporose festgestellt. Bei Patientin K. E. (Fall 4) bestanden 
hochgradige osteoporotische Veranderungen des Oberarm- und Oberschenkel­
knochens, sowie der Schulterblatter, nicM aber der Schliisselbeine und Rippen 

Abb.23. Pat. F. B. (Fall 17). Distale Radiusepiphyse: einfache Osteoporose. Vergr. 1: 6. 

(s. S. 184). Weniger ausgesprochen war die Dekalzinierung des Knochensystems 
bei Patientin M. M. (Fall 6). Bei beiden Fallen bestanden die Veranderungen 
hauptsachlich in einer Verdiinnung der Kompakta. Fall 16 zeigte auf den Ront­
genaufnahmen der Hande erne leichte diffuse Osteoporose. Die Abbildungen 22 
und 23 1 zeigen die Osteoporose des Falles 17 im Radiogramm und histologischen 
Bild. Osteomalazische Knochenveranderungen, wie sie Fall 1 von HANSEN 
und v. STAA zeigen, konnten wir nie beobachten. Es handelt sich hier um 
eine fiir Sprue gam ungewohnliche, von der Osteoporose prinzipiell verschiedene 
Skeletaffektion. Osteoporose findet sich anschernend weit haufiger bei weiblichen 
als bei mannlichen Spruepatienten. Auch 3 unserer 4 FaIle mit Osteoporose 
waren Frauen. 

Warum es in ernem Fall vop Sprue Zll Dekalzinierung der Knochen kommt, 
im andel'll aber nicht, ist nicht cihne weiteres ersichtlich. Sicher spielt die Schwere 
und Dauer der Steatorrhoe nicht die ausschlaggebende Rolle, wie das vielfach 

1 Die Abb.23 wurde uns von HerrnPriv .. Doz. Dr. UEHLINGER, Oberarzt am Patho­
logischen Institut der Universitat Ziirich, zur Publikation zur Verfiigung gestellt, wofiir 
wir ihm bestens danken. 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 15 
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angenommen wird. Wahrft~heinlieh wirken sich auch hier endokrine Storungen 
und D-Hypovitaminose aus. 

Der Kalkstoffwechselstorung scheint im wesentlichen eine mangelhajte A us­
nutzung des mit der N ahrung zugefiihrten Calciums zugrunde zu liegen. Es zeigt 
sich namlich, daB die Kalkausscheidung im Stuhl, die ja normalerweise minimal 
ist, in Spruefallen mit Diarrhoen oft stark gesteigert ist (McCRuDDEN und 
FALES). Es diirfte sich dabei aber weniger um ein mangelhaftes Resorptions­
vermogen der Darmschleimhaut, als vielmehr um eine Uberfiihrung des Calciums 
in eine unresorbierbare Form durch Bindung an freie Fettsauren handeln. 
Wird namlich Calcium im UberschuB zugefiihrt, so kann eine vorher negative 
Bilanz positiv werden (STARR und GARDNER, G.rORUP, LINDNER und HARRIS). 
Restlos geklart sind die Verhaltnisse jedoch nicht, denn es gibt FaIle, bei denen 
trotz erheblicher Steatorrhoe die Calciumresorption intakt gefunden wird. In 
den Fallen mit Osteoporose spieIen, wie oben erwahnt, wahrscheinlich auch 
eine Starung des Vitamin-D-Stoffwechsels und endokrine Faktoren eine maB­
gebende Rolle. 

Die Starung des Kalk- und Phosphatstoffwechsels mit all ihren Folgezustan­
den ist, wie das THAYSEN besonders hervorhebt, keine spezifische Erscheinung 
der Sprue. Analoge Veranderungen findet man auch bei Steatorrhoen anderer 
Genese. 

In weit geringerem MaBe ist der Stoffwechsel der iibrigen mineralischen 
Bestandteile des Serums in Mitleidenschaft gezogen. Angaben iiber das Ver­
halten des Serum-NaCl bei einheimischer Sprue liegen in der Literatur nicht 
vor. FANCONI fand die Serum chloride bei Zoeliakie stark schwankend, oft 
erhaht. Die von uns gefundenen Werte zeigen keine wesentlichen Abweichungen 
von der Norm (s. Tabelle 7). Auch der Kaliumgehalt zeigte in unseren Fallen 
keine gesetzmaBigen Veranderungen. 

Die fUr die Zoeliakie so charakteristische Azidose scheint bei der Sprue 
weit weniger ausgesprochen zu sein. Allerdings wurde darauf bisher zu wenig 
geachtet. MEYER und SCHERER fanden in ihrem Falle keine Veranderung der 
Alkalireserve. Unter den 7 Fallen unseres Materials, bei denen die Alkalireserve 
bestimmt wurde (allerdings nicht immer im Vollstadium der Erkrankung), fiel 
sie bei 3 Fallen erniedrigt, bei 3 weiteren normal und bei einem letzten FaIle 
hochnormal aus (s. Tabelle 7). 

BasalstoffwechseI. Nach eingehenden Untersuchungen THAYSENs ist der 
Grundumsatz bei Sprue in etwa der Halite der FaIle erhaht, in den iibrigen 
Fallen normal oder leicht erniedrigt. Werte von + 20 bis + 40 % werden nicht 
selten angetroffen. Die Steigerung des Basalstoffwechsels geht in der Regel 
mit dem Verlaufe der Erkrankung parallel, sie ist mit anderen Worten in schlech­
ten Perioden am ausgesprochensten und geht in langdauernden Remissionen 
zur Norm zuriick. Die Grundumsatzsteigerung ist nicht nur fUr die einheimische 
Sprue weitgehend charakteristisch, sondern wird auch bei der tropischen Sprue 
(KR.rUKOFF und KASSIRSKY) und Zoeliakie (SCHAAP, MCCRUDDEN und FALES) 
beschrie ben. 

Unter 9 Fallen unseres Materials wurde der Grundumsatz 4mal bedeutend 
erhOht gefunden (+22,3, +26,5, +74,9 und +39,8%). In den iibrigen Fallen 
war er normal. In 2 Beobachtungen trat mit der Besserung des Allgemein-



zustandes ein Riickgang 
auf leicht erhohte Werte 
ein, in einem 3. FaIle 
blieb die Basalstoffwech­
selsteigerung unveran­
dert (s. Tabelle 4). 

Die Grundumsatzstei­
gerung bei Sprue ist eine 
sehr auffallende Erschei­
nung. Man wiirde bei 
dieser Krankheit, die mit 
einer so hochgradigen In­
anition einhergeht, von 
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Tabelle 4.Verhalten des Basalstoffwechsels. 

Fall I 

I 
4 
5 

II 
12 
13 
14 
15 
16 

Basalstoffwechsel 
% 

3,2 
0,96 
1,5 

+26,5 
+22,3 
- 2,4 
+ 3,5 
+74,9 
+39,8 

+ 0,09 

+27,6 
+15,5 
+ 6,0 
- 1,3 
+53,5 

+II,2 
+61,5 

I 
Zustand 

zur Zeit der 2. oder 
3. Untersuchung 

I 
I Weitgehend gebessert 

Weitgehend gebessert 

Weitgehend gebessert 
Weitgehend gebessert 

vorneherein viel eher das Gegenteil erwarten, urn so mehr, als auch aIle Zeichen 
eines Hyperthyreoidismus fehlen. Wir mochten allerdings darauf hinweisen, 
daB wir in einer Beobachtung (Fall 15) zur Zeit der besonders starken Erho­
hung des Basalstoffwechsels eine ausgesprochene Neigung zu Hyperhidrose 
feststellen konnten. Vielleicht besteht auch ein Zusammenhang zwischen dem 
nicht so seltenen Auftreten von HeiBhunger bei Spruepatienten und der Er­
hohung des Basalstoffwechsels. Es ist jedenfalls sehr fraglich, ob die Grund­
umsatzsteigerung bei Sprue thyreogener Herkunft ist. Wir werden spater auf 
dieses Problem noch naher zu sprechen kommen. 

5. Veranderungen des Blutes und del' blutbildenden Organe. 
Anamie. Neben Steatorrhoe und Magersucht ist die Aniimie das wichtigste 

Symptom der Sprue. 1m Zeitpunkt, da die Kranken in arztliche Behandlung 
zu treten pflegen, ist sie fast immer mehr oder weniger stark entwickelt. Die 
anamnestischen Angaben der Patienten, sowie die Beobachtungen an Friih­
fallen insbesondere tropischer Sprue (CASTLE und Mitarbeiter), lassen darauf 
schlieBen, daB die Anamie erst nach Einsetzen der Darmstorung auftritt. Wah­
rend in der Regel die Fettstiihle dem klinischen Bilde den Stempel aufdriicken, 
kann in selteneren Fallen die Anamie bereits im Beginn der Erkrankung im 
Vordergrunde stehen. So beschreibt z. B. THAYSEN 2 FaIle, bei welchen die 
Anamie derart ausgesprochen war und die Steatorrhoe so sehr in den Hinter­
grund trat, daB sie als achylische Anamien behandelt wurden. Sofern die An­
amie in solchen Fallen hyperchromen Charakter tragt, wird nicht selten ledig­
lich Perniciosa diagnostiziert. 

Der Grad der Anamie kann in weiten Grenzen schwanken. Nur selten sieht 
man die extrem niedrigen Halllogiobin- und Erythrocytenzahlen, wie wir sie 
bei der cryptogenetischen Perniciosa kennen. Als tiefste Werte werden in der 
Literatur 13 % Halllogiobin und 0,64 Mill. Rote von PORTER und RUCKER an­
gegeben. Unter unserelll Beobachtungsgut fanden wir die Erythrocyten nur 
3mal unter 1,0 (FaIle Nr.4, 7 und 9), nie unter 0,8 Mill. 1 

Die Sprueanamie besitzt die auffallende Eigentiillllichkeit, sowohl als hyper­
wie auch hypochrome Form in Erscheinung treten zu konnen, wobei dieses 

1 Zur Zeit liegt auf unserer Klinik ein Fall (Nr. 22), der bei der Einweisung einen Hb.­
Gehalt des Elutes von nur 13 % bei 0,5 Mill. Erythro. aufWies. 

15* 
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Tabelle 5. Blutbefunde VOl 

Rates Blutbild 

I I I " " I I I 1 "' " "' 1 
~ .s ~ ci ci ci .; 

i 
'" s " '" '" ci '5 ~ 

~ .ci ,.,; ;a " ;a ... .., :2 '" .;:: Datum f'i 0 .,. ld .~ b 
0 

'" ~ "' ~ <6 0 '" '0 ~ 0 
.., 

S ~ :g i"i 0 II:; " bJl 

"" "" 
P'I ~ bJl " ... 

"' ::.: 0 

1 ::.: I z I %0 

1 6. 7.27 61 2,78 1,1 0 1+ +1 0 1++ + 1++ + 1(+) + 0 -

15.11.27 74 3,08 1,21 0 + 0 + + + (+) 0 0 0 -

2 10. 2.28 31 1,5 0,9 0 0 0 ++ + ++ ++ (+) 0 0 -

20. 2.28 38 1,7 1,1 0 0 0 ++ + ++ I ++ (+) 0 0 -

3 7. 8.30 39 1,3 1,44 0 +++ 0 ++ ++1 ++ [+++ (+) 0 (+) -
23. 3.31 87 4,3 1,0 0 0 0 (+) (+) 0 0 0 0 (+) -

4 19.10.33 23 0,82 1,44 2/200 +++ 6/200 ++ ++ +++1+++ (+) (+) + 11 
30. 6.34 91 5,8 0,78 0 0 0 + (+) 0 0 0 0 + 7 

5 20.11. 33 48 2,3 1,0 1/200 +++ 1/200 ++ ++ +++[+++ + ..L (+) 17 I 

29. 1. 34 77 3,2 1,2 0 

1 

0 0 ++ + + + + (+) (+) 29 
26. 3.26 100 5,9 0,84 0 0 0 + (+) 0 (+) 0 0 0 17 

6 22. 5.34 52 1,99 1,37 0 
i ++ 0 ++ ++ +++ ++ 0 (0) (+) 14 
I 

30. 7.34 87 4,64 0,94 0 0 0 + + + (+) 0 (0) (+) 9 

7 7.11.34 21 0,96 1,1 (+) +++ 0 ++ I +++ ++ (+) 0 0 F/ 'TT 

10. 1. 35 70 4,0 1,14 0 (+) 0 + + (+) (+) 0 0 0 10 1 
8 17. 7.35 64 2,3 1,36 o 1++ 0 ++ ++ ++ + + + (+) 47 

10. 9.35 98 4,76 1,03 o 0 0 + ..L + + 0 0 0 23 I 

9 12. 3.35 24 0,89 1,33 1/200 ++ 1/200 ++ ++ ++ ..L ( +) 0 0 1 I 

6. 5.35 91 3,88 1,19 0 0 0 + + 0 0 0 0 0 71/ 
20. 9.36 3,80 0 + 0 ++ + + (+) (+) (+) 0 

10 11.10.35 67 3,12 1,09 0 +++ 0 +++ ++ +++ + 1(+) (+) (+) 8 
23.12.35 95 4,83 0,99 0 0 0 ++ + + (+) 

1
0 0 (+) 27 

11 23. 1. 36 85 3,54 1,21 0 ++ 0 +++ ++ +++1 ++ ,+ + 0 221/ 
7. 4.36 88 3,87 1,14 0 ( +) 0 ++ + ++ (+) 0 0 0 6 

12 11. 3.36 47 1,80 1,31 0 +++ 0 +++ ++ +++ + + 0 0 14 
8. 6.36 98 4,74 1,04 0 + 0 ++ + ++ 0 0 0 0 4 

13 7.12.36 83 4,25 0,98 0 ? 0 ++ ++ ++ + 0 0 0 20 
27. 1. 37 93 4,32 1,08 0 0 0 (+) ..L 0 0 0 0 0 25 I 

14 13.12.36 60 1,97 1,54 0 +++ 0 +++ + ++ ..L (+) (+) (+) 141/ I 

8. 3.37 87 4,40 0,99 0 0 0 ++ + (+) (+) 0 0 0 20 

15 22. 2.37 45 1,70 1,32 0 + 0 ++ ++ ++ ++ (+) + 0 19 

16 7. 9.37 46 1,74 1,31 4/200 +++ 1/200 ++ + '!+ + ++ (+) + 0 29 

18 19.12.34 89 4,0 I,ll 0 0 0 ++1++ + + (+) (+) 1+ -+ -
8.11.35 80 3,15 1,27 0 +++1 6/200 ++ + +++ + (+) ( +) 68%0 19 
8. 1. 37 70 3,65 0,96 0 + 0 ++ + ++ + (+) (+) !+++, 21 

Verhalten nicht nur bei verschiedenen, sondern auch beim selben Patienten -
ohne Lebertherapie! - beobachtet wurde (THAYSEN). Die hyperchrome Phase 
faUt dann gewohnlich mit dem Rezidiv,die hypochrome mit der Spontan. 
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und nach Behandlung. 

WeiLles Blutbild Thrombocyten 
I 

I 

] 

I 
I 

0 
~ 0 

h .2 I ~ci 0 0 1l .ci 0 
I '" 

,; tl en'" ".~ 
". 

" 
.; A ~ " 

I 

... " Ubersegm. I;;· " " '" 0 " " "" Zahl 
" '" S '" ~ 

0 [ S oj " ,@Z d. Mono. 
>-l );i 

I 
"" 

I 

w 

I 

);i 

I 

Po ~ ~ o . 
" >-l 

~ 'Ci 1:-<"" w 
I I I 

2600 0 661/2 I 101/2 3 19 1/2 0 ++ zum Teil jung- vermindert 
kernig 

3500 0 67 2 I 2 27 0 0 0 alt reichlich 

7II 0 32 2 16 6 40 0 0 (+) 0 0 50000 
1500 0 351/2 4 141/2 91/2 24 0 0 (+) 0 0 zahlreich 

3400 0 571/2 0 6 I 351/ 2 0 0 ++ + 0 etwas 
7300 0 381/ 2 0 41/2 10 46 0 0 (+) (+) 0 zahlreich 

2300 2 76 0 0 4 18 0 ++ +++ jung 0 stark vermindert 
5800 0 671/3 0 2/3 8 24 0 0 (+) alt 0 reichlich 

10800 I 691/2 2 1/2 4 23 0 i++ ++ zum Teil jung, 0 reichlich 
stark gelappt 

8400 I 61 3 7 12 16 0 0 + zum Teil jung 0 reichlich 
9400 0 791/2 0 I 2 17 0 0 0 alt 0 reichlich 

2500 1/2 541/2 1/ 1/2 3 41 0 0 (+ ) zum Teil jung 0 vermindert /2 
und stark 

.6400 0 531/2 I 81/2 9 27 0 0 0 gelappt 0 reichlich 

1900 0 88 2 0 P/2 81/2 0 + +++ zum Teil jung 0 II 000 
8200 0 751/2 20 0 31/ 2 I 0 0 ++ alt ..L vermindert I 

2700 1/2 49 1/2 2 51/2 41 0 0 ++ zum Teil jung 0 41000 
5500 0 431/2 4 141/2 51/2 30j12 0 0 0 alt 0 reichlich 

2300 0 641/2 2 4 2 26 0 0 + selten jungkernig 0 vermindert 
3700 0 59 3 21/2 10 23 0 0 0 alt 0 reichlich 
4600 0 48 16 41/2 91\ 2P/2 0 0 (+) zum Teil jung vermindert 

3400 0 63 4 2 P/2 291/2 0 + ++ alt 0 ziemlichreichlich 
9500 0 66 3 1/2 3 251/2 0 0 (+) alt 0 reichlich 

6400 0 84 4 2 3 61/2 0 (+) ++ zum Teil jung 0 ziemlichreichlich 
6300 0 61 3 I 7 27 0 0 (-+- ) alt 0 reichlich 

3200 1/2 631/2 ] ? P/2 4 291/2 1/2 + ++ alt 0 65000 
6600 0 30 181/2 4112 141/2 301/2 alt 0 reichlich 

5200 0 61 2 5 5 251/2 0 gr. + alt 0 reichlich 
7100 0 661/2 I I 9 281/2 0 0 0 alt 0 reichlich 

5800 21/2 68 4 41/2 4 15 0 0 (+) zum Teil jung, . 45000 
abnorm gelappt 

10100 0 5P/2 21/2 101/2 121/2 2P/2 0 0 0 zum Teiljung/alt 

2300] 0 741/2 I P/2 3112 191/2 0 + ++ jung 85000 

2600 0 33 6 2 14 45 0 0 (+) viele jung 0 reichlich 

3400 0 32 - 52/3 16 442/3 0 0 + zum Teil jung reichlich 
4200 0 27 

12;-
161/2 14 401/2 1/2 

I 
0 I zum Teil jung reichlich T 

4100 1/2 19 2 171/2 3Il/2 0 0 + I alt reichlich 

remISSlOn zusammen. Nach THAYSEN ist die Anamie sowohl bei einheimischer, 
als auch tropischer Sprue in etwa 70% der FaIle dauernd oder zeitweise 
hyperchrom, im iibrigen normo- oder hypochrom. Beziiglich dieser Feststellung 



230 H. W. HOTZ und K. ROHR: 

muB jedoch betontwerden, da1l-bei der Vornahme von nur vereinzelten Blut­
kontrollen und bei zu kurzer Beobachtungsdauer, die hyperchrome Phase der 
Untersuchung leicht entgehen kann. Es ist deshalb sehr wahrscheinlich, daB 
die Sprueanamie in einem noch groBeren Prozentsatz zumindest zeitweise 
hyperchrom verlauit. DaB es aber zweifellos FaIle mit dauernd hypochromer 
Anamie gibt, iIlustriert ein Fall THAYSENs, der bei einer Beobachtungsdauer 
iiber 6 Jahre bis zum Exitus letalis nie einen Fiirbeindex von iiber 1,0 aufwies. 

Es ist eine hekannte Tatsache, daB die hyperchrome Sprueanamie eine groBe 
Ahnlichkeit mit dem Blutbild der cryptogenetischen Perniciosa aufweisen kann. 
Eingehende morphologische Vergleichsuntersuchungen der beiden Anamieformen, 
welche auch die Knochenmarksverhaltnisse beriicksichtigen miissen, wurden 
bisher in bezug auf die einheimische Sprue nicht durchgefiihrt. Sie sind aber 
unerIaBlich zur Abklarung der in pathogenetischer Hinsicht so wichtigen Frage, 
ob wir in der hyperchromen Sprueanamie ein der Perniciosa prinzipiell iden­
tisches oder nur iihnliches Blutbild vor uns haben. 

Das rote Blutbild der hyperchromen Anamieform wird in der Regel als mehr 
oder weniger stark aniso-poikilocytotisch charakterisiert mit gelegentlichem 
Vorkommen polychromatischer und basophilpunktierter Elemente. Das Auf­
treten von Megalocyten wird auffallend selten, dasjenige von Megaloblasten 
nie beschrieben. Die im weiBen Blutbild beobachteten Veranderungen sind 
nicht einheitlich, lassen aber doch eine gewisse Regel erkennen. In der Mehr­
zahl der Falle wurde eine Tendenz zu Leukopenie mit relativer Lymphocytose 
gefunden. Die Prozentzahlen der Monocyten und Eosinophilen werden als 
meist erniedrigt beschrieben. Das Auftreten von vereinzelten Myelocyten wird 
gelegentlich erwahnt. Die hypochrome Form zeigt ein Bluthild, das im wesent­
lichen nicht von demjenigen einer chronischen sekundaren Anamie abweicht. 
Der Farbeindex ist meist nur ma6ig stark erniedrigt (um 0,8), Zahl und pro­
zentuale Zusammensetzung der weiBen Blutzellen scheinen in normalen Grenzen 
zu schwanken. Nur bei jenen Fallen, die spater in die hyperchrome Anamie­
form iibergehen, wurde ofters relative Lymphocytose gefunden (s. ausfiihrliche 
Beschreibung der Blutbefunde bei THAYSEN und HANSEN und v. STAA). 

Eigene Blutbefunde. Um eine moglichst iibersichtliche Darstellung der bei 
unseren Patienten erhobenen Blutbefunde zu gewahrIeisten, haben wir letztere 
in vorstehender Tabelle 5 zusammengestellt, in welcher der jeweils bei Spitalein­
und -austritt erhobene Blutstatus eingetragen ist. Wir gewinnen so eine Orien­
tierung iiber die Blutveranderungen zur Zeit sowohl der starksten Entwicklung 
der Krankheit als auch der Besserung bzw. Heilung. Von der Wiedergabe samt­
licher wahrend der Behandlung gemachten Blutbefunde sehen wir ab, da uns 
dies zu weit fiihren wiirde. Wir werden uns damit begniigen, die Entwicklung 
der Anamie unter Lebertherapie an einzeInen charakteristischen Beispielen zu 
iIlustrieren. 

Das rote Blutbild zeigt mit einer Ausnahme megalocytaren Charakter bei 
einem Farbeindex urn 1 oder dariiber. Die Erythrocyten erscheinen dem­
entsprechend gut mit Hamoglobin gefiillt. Es besteht fast durchwegs aus­
gesprochene Anisocytose mit makro- und mikroplanen Elementen und meist 
ma6ig starke Poikilocytose. In samtlichen Fallen megalocytarer Anamie sind 
auch reichlich elliptisch geformte Erythrocyten zu finden. Die Megalocyten 
sind verschieden zahlreich. Wa-hrend slidn den einen Fallen das Blutbild be-
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herrschen (FaIle 1, 3, 4, 5,7, -10, 12, 
14 und 16), treten sie in den anderen 
stark zuruck (FaIle 6, 8, 9, 11 und 15), 
gelegentlichist die Megalocytose so aus­
gesprochen, wie wir es bei der crypto­
genetischen Perniciosa kaum sehen 
(Abb.24b). In der Regel tritt sie in 
Parallele mit der Schwere der Anamie 
starker in Erscheinung. Es gibt aber 
Ausnahmen; so konnten wir z. B. bei 
Fall 15 mit einer Anamie von 45 % 
Hamoglobin und 1,7 Mill. Roten nur 
wenige Megalocyten beobachten, wah­
rend bei Fall 18 bei 80% Hamoglobin 
und 3,17 Mill. Roten eine ausgespro­
chene Megalocytose bestand. Das Auf­
treten von Megaloblasten im stro­
menden Blut ist selten. Wir finden sie 
nur in 3 Fallen in vereinzelten Exem­
plaren (s . Abb. 25). Ebenfalls selten 
treten Normoblasten in geringer Zahl 
auf (in 4 Fallen). Polychromatische 
und basophil punktierte Erythrocyten 
sind vor der Leberbehandlung durch­
wegs sparlich, selten aber ganz feh­
lend. Wenig beachtet wurde bisher 
das Vorkommen von HOWELL-JOLLY­
Korperchen. Wir finden sie in etwa 
der Halfte unserer FaIle, wenn auch 
meist nur in geringer Zahl. N ur bei 
Fall 18 sahen wir sie konstant in 
enormer Menge (s. Abb. 26). Das mas­
senhafte Auftreten dieser JOLLY-Kor­
perchen ist, wie wir spater sehen 
werden, als Symptom von Milzatrophie 
aufzufassen. 1m Blutbild eines ambu­
lant beobachteten Falles fanden sich 
ganz merkwurdige pathologische Ent­
kernungsfiguren in den Erythrocyten 
(s. Abb. 27), wie wir sie als Ausdruck 
einer toxischen Einwirkung bisher vor 
allem bei Arsenbehandlung der Per­
niciosa an den Megalo blasten im 
Knochenmark kennen. Die prozen­
tualen Reticulocytenwerte finden wir 
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vor Einleitung der Lebertherapie meist etwas gegenuber der Norm erhoht. 
Sie zeigen jedoch nach beiden Seiten starKe Ausschlage. So betragt der nied­
rigste Wert 1 %0' der hochste 47%0. 
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Das weifJe Blutbildzeichnetsich mit RegelmaBigkeit durch Leukopenie aus. 
1m Fall 2 erreicht sie das hochgradige AusmaB von 711 Leukocyten. Die hau­

a b 

figsten Werteliegenzwi­
schen 2000 und 4000 
Leukocyten pro qmm. 
N ur ein einziger unserer 
FaIle (Nr.5) zeigt eine 
Leukocytose von 10 800 
Leukocyten. Es han­
delt sich hier aber um 
einen Patienten, der an 
schwerer Bromacne litt, 
so daB die Leukocytose 
ihre Erklarung durch Abb . 25. Pat. H. H ., Fa1l16. Megaloblasten im stromenden Blut 

(Vergr. IOOOfach). 
dieseKomplikationohne 

weiteres findet. Leukocytosen durften stets durch entzundliche Komplikationen 
bedingt sein. In 2 Fallen (Nr.9 und 15) sahen wir aber trotz solcher Kompli­

Abb. 26. FallIS (ambulant beobachtet). Massenhaftes 
Auftreten von HOwELL-JoLLY·Kiirperchen 

(Vergr. IOOOfach) . 

kationen keine Leukocytose, zweifel­
los infolge mangelhafter Reaktions­
fahigkeit des Knochenmarkes. Gele­
gentlich findet eine Ausschwemmung 
vereinzelter myelocytiirer Zellen (in 
5 Fallen) statt, was auch von TRAy­
SEN festgestellt wurde. DasAuftreten 
von M yeloblasten, wie wir es in einem 
FaIle nachweisen konnten, wurde 
bisher in der Literatur nicht erwahnt. 
Ubersegmentation der Kerne der 
Neutrophilen, eine charakteristische 
Erscheinung im Blutbild der Perni­
ciosa, finden wir in allen Fallen mehr 
oder weniger stark ausgepragt. Die 

ebenfalls fur Perniciosa typischen Riesenneutrophilen sind seltener. Die Prozent­
satze der stabkernigen Neutrophilen sind bei unseren unkomplizierten Fallen 

Abb. 27. Fall19 (ambulant beobachtet). Pat,hologisrhe Entkernungsfiguren in den Erythrocyten des stromenden 
Biute;; (Vergr. IOOOfach). 

erniedrigt. Toxische Veranderungen an den weiBen Blutzellen beobachtet.en 
wir nie. Die Lymphocytenprozentzahlen zeigen erhebliche Schwankungen. Neben 
Lymphocytosen bis zu 40% finden wir auch ausgesprochene Lymphopenien. 
Die Monocytenwerte sind vor der Behandlung meist etwas vermindert, die 
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Monocytenkerne jung, stark.-gelappt. DiJ:LEosinophilen zeigen kein konstantes 
Verhalten, weichen aber nie stark von der Norm abo Die Thrombocyten sind 
nach unserer Erfahrung in der Regel etwas, nie aber hochgradig vermindert. 
Sie konnen selbst bei schwerster Anamie kaum erniedrigt sein. Riesenplattchen 
werden gelegentlich beobachtet. 

Die Knoehenmarkmorphologie wurde bisher nur an tropischen Spruefallen 
eingehender untersucht. Die diesbeziiglichen Kenntnisse betreffend die ein­
heimische Sprue sind sehr sparlich und - da sie fast ausschlieBlich auf post­
mortal erhobenen Befunden beruhen - in vieler Hinsicht ungeniigend. HANSEN 
und V. STAA geben in ihrer Monographie eine genaue Knochenmarksbeschreibung 
bei dem zur Sektion gekommenen Fall B. J., der mit einer mittelschweren, 
hyperchromen, aber nicht megalocytaren Anamie einherging und mit Cam­
polon behandelt wurde. Das allein untersuchte Femurmark enthielt neben Fett 
einige, vorwiegend normoblastische, Lymphoidmarkinseln, die auBerdem Mega­
karyocyten, Myelocyten und sehr reichlich kleine lymphocyteniLhnliche Elemente 
aufwiesen. 

Von KitJUXOFF wurde bei tropischen Spruefallen erstmals intravital ent­
nommenes Knochenmark (Rippenmark) untersucht und fast durchwegs megalo­
blastisch umgewandelt gefunden. Auf Grund von Untersuchungen an 8 Sek­
tionsfallen kamen MACKIE und FAIRLEY zu einem abweichenden Ergebnis, 
indem sie das Knochenmark in 6 Fallen aplastisch bzw. hypoplastisch und nur 
in 2 Fallen hyperplastisch mit zahlreichen Megalo- und Erythroblasten fanden. 
Die von RHOADS und CASTLE an 22 Patienten durchgefiihrten bioptischen 
Sternalmarkuntersuchungen ergaben bei 19 nicht mit Leber vorbehandelten 
Fallen durchwegs einen der cryptogenetischen Perniciosa prinzipiell gleichen 
Befund mit Megaloblastenproliferation, Abnahme des Fettanteiles, der Mega­
karyocyten und der Zellen der Granulocytenreihe. Ganz analog den Verhalt­
nissen bei der BIERMERSchen Anamie trat unter Leberbehandlung nach einer 
voriibergehenden normoblastischen Phase eine weitgehende Normalisierung der 
Knochenmarksstruktur ein. Die abweichenden Befunde anderer Autoren, ins­
besondere die Feststellungen eines hypoplastischen Knochenmarkes, erklaren 
RHOADS und CASTLE mit dem Umstand, daB von jenen in der Regel nur das 
Mark der langen Rohrenknochen untersucht wurde. Da nun aber die hyper­
plastisch-megalocytare Umwandlung bei der Sprue im Gegensatz zur crypto­
genetischen Perniciosa fast ausschlieBlich das normalerweise aktive Mark be­
fallt (RHOADS und CASTLE), ist es begreiflich, daB Untersuchungen, die nur 
das Femur- und Tibiamark betreffen, in den meisten Fallen zu falschen Er­
gebnissen fiihren miissen. 

Nur die Untersuchung an intravital entnommenem Knochenmarksgewebe 
erlaubt ein genaues Erkennen der feineren morphologischen Veranderungen, die 
aber gerade fiir die Beurteilung der Beziehungen zwischen Sprueanamie und 
Perniciosa von eminenter Bedeutung sind. In der Sternalpunktion steht 
uns die geeignete Methode zur Verfiigung, Knochenmarksgewebe am Lebenden 
ohne groBere Belastigung des Kranken zu entnehmen. Sie bietet uns auBer­
dem durch die Moglichkeit wiederholter Punktionen den groBen Vorteil, die 
Markveranderungen vorerst in unbehandeltem Zustande und anschlieBend unter 
dem EinfluB der Lebertherapie zu studier_en. 
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Unsere Knochenmal'ksunter-suchungen beziehen sich in erster Linie auf 
13 FaIle einheimischer Sprue, bei welchen das Sternalmark ein- oder mehr­
mals mit Hille der modifizierten ARINKINSchen PUIiktionsmethode intravital 
entnommen und in supravitalem Zustande untersucht Wlliden. Bei 3 weiteren 
Fallen verfligen wir nur liber postmortal erhobene Befunde. Von diesen 3 Sek­

a b 
Abb. 28 a uud b . F all 17. a Femur, rotes Mark . b F cttmark 

zum Verg\eich. 

tionsfallen zeigte der eine 
(Fan 1)1 in den langen Roh­
renknochen ein zellreiches, 
rotes Mark von normomegalo­
blastischen Typus, das auch 
ziemlich reichlich Megakaryo­
cyten enthielt. Auch der zweite 
Fall (Fall 2) wies ein grau­
rot umgewandeltes Femur­
mark auf, das jedoch nor­
moblastisch war und keine 
Megaloblasten enthielt. Mega­
karyocyten waren auch hier 
ziemlich zahlreich vertreten. 
Das Fehlen der Megaloblasten 
im Knochenmark entsprach 
dem negativen Megalocyten­
befund im Blut. Die Abbil· 
dung 28a zeigt eindrucksvoll 
die weitgehende Umwandlung 
des Fettmarkes in aktives 
rotes Mark im Femur unseres 
Falles 17. 

Ergebnisse der Sternal­
markuntersuchungen 2. Wir 
mochten gleich vorwegneh­
men, daB wir als wesentlich­
stes Ergebnis unserer Unter­
suchungen in Dbereinstim­
mung mit den Befunden von 
RHOADS und CASTLE in allen 
Fallen eine prinzipielle I den­
tititt der K nochenmarksveriin-

derungen b ei Sprue und cryptogenetischer Perniciosa feststellen konnten. Gewisse 
Verschiedenheiten, die sich ergeben haben, sind vorwiegend gradueller Natur. 

Die Differenzierungsbefunde der Sternalmarksausstriche haben wir in Ta­
belle 6 zusammengestellt. Wenn wir vorerst die Verhaltnisse vor Einleitung 
der Lebertherapie genauer betrachten, so zeigt es sich, daB durchwegs die fUr 
die Perniciosa typische Megaloblastose besteht (Abb.29). Sie dominiert aller­
dings auch in schwer anamischen Fallen selten derart, wie es bei der BIERMER­
schen Anamie die Regel ist. Fast stets findet man ziemlich reichlich Zellen 
der normalen Erythropoese. Auch- das Verhaltnis der Megaloblasten zu den 

1 Von H. U. GLOOR 1930 publiziert. - 2 ZumTeil von ROHR schon publiziert. 
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Zellen der Granulocy­
tenreihe ist nicht im­
mer wie bei der crypto­
genetischen Perniciosa 
zu Gunsten der erste­
ren verschoben. Die 
Megaloblasten finden 
sich in verschiedenen 
Reifegraden, indem 
stark basophile, junge 
Exemplare, meist in 
liberwiegender Zahl 
a ber polychroma tische 
und oxyphile, altere 
vertreten sind. Bei 
einer Patientin konn­
ten wir den auffalligen 
Befund abnormer Ka- Abb.29. Fa1l4. Typisches Mcgaloblastenmark (Vergr. lOOOfach). 

ryorhexis von Megalo-
und Erythroblasten mit ganz 
bizarren, pathologischen Ent­
kernungsfiguren und reichli­
chem Auftreten von basophiler 
Punktierung erheben, wie es 
die Abb. 30 zeigt. Es ist dies 
ein Befund, wie man ihn in 
ahnlicher Weise bei arsen behan­
delten Perniciosafallen zu sehen 
bekommt (Abb.31) (RoRE). 1m 
Einklang mit den Verhaltnissen 
im stromenden Blut sind die 
Reticulocyten gegenuber der 
Norm eher etwas vermehrt. 
Eine Zunahme des lymphati­
schen und jugendlichen Reti­
culums finden wir in verein­
zelten Fallen. 

Neben der Erythropoese ist 
auch die Leukopoese durch das 
Auftreten groBer myeloischer 
Formen und vakuolisierter 
Metamyelocyten im Sinne der 
perniziosen Anamie in cha­
rakteristischer Weise alteriert. 
Die Megakaryocyten sind meist 
sparlich, nicht ganz selten 
aber gegenuber der Norm stark 
vermehrt (s. Abb. 32). 

Abb.30. l!' "lll9 (ambulant beobachtet). Abnorme Karyorhexis 
der Megaloblasten (Vergr. 1000fach). 

Abb.31. Cryptogenetische Perniciosa. Arsen-Karyorhexis der 
lIfegaloblasten (Vergr. 1000Iaoh). 
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Datum 

4 19. 10. 35 23 0,8 

27. 10. 33 48 2,5 
7. 2.34 80 2,9 

6 23. 5. 34 52 2,0 

28. 6. 34 88 3,8 
7 7.11.34 211,0 

10. II. 34 20 0,8 
14. II. 34 34 1,4 

17. II. 34 37 2,2 

26. II. 34 55 3,0 
12. 12. 34 62 2,6 
24. 12. 34 3,2 
10. I. 35 74 4,0 

5 21. II. 33 
I. 12.33 50 2,1 
9. 12. 33 50 2,6 

18. 12. 33 60 2,5 
9. I. 34 72 3,1 

I. 2.34 

II. 4.34 96 4,7 
8 18. 7.35 64 2,3 

29. 7.35 76 2,8 
27. 8.35 89 4,6 
10. 9. 35 95 3,9 

9 13. 3. 35 24 0,9 
21. 3. 35 26 1,4 
15. 4. 35 77 2,9 

I. 5. 35 85 3,0 
II 27. I. 36 85 3,2 

29. 2. 36 87 3,6 
17 6. II. 36 
13 8. 12. 36 83 4,1 
14 14. 12.36 62 2,3 

21. 12. 36 65 3,2 
21. I. 37 82 3,2 

15 23. 2.37 45 1,7 
19 3. 5. 37 42 1,4 

16 46 1,741 

H. W. HOTZ und K. ROHR: 

Tabelle 6. Sternalpunktionsbefunde von 13 zum 

Knochen-
Blut 

Erythropoese .. I -
I Reti- Reti-\ 1---J\-fe-,cr-aI~ob:::"IC:C' =.::c"-cl-uber~-l~ Kormo~-'I-

euloc. culoc. Verh. 0 gangs-
Leukoc. BIt KM W:R I formen -----1--

I 010: 0100 GroLle Zahl Zahl GroBe Zahl I 

2300 19 II 5 : 4 graB bis 59,8 19 26 
klein 

8800 153 220 10: 1 0 0 0 klein 13,6 
5200 21 30 5 : 1 0 0 mittel 19,4 
2500 4 7 5 : 3 graB bis 60 9 klein 4 

klein 
6100 21 26 5 : 1 mittel 3 1,6 normal 19,4 

1900 1,5 6,5 7 : 1 mittel 10,6 1,8 klein 1,8 

4100 
2500 

3800 

10800 
5000 
4800 
8200 

10700 
9600 

10200 
7300 

13800 
2700 
5600 
5800 
5500 

2300 
3400 
4400 
2400 

lIIOO 
5200 

etwa3000 
5200 
7000 

7500 
8600 
2300 

4000 bis 
5000 
2600 

4 
28 

62 

25 
25 

10 

II7 
38 
40 

4 

29 

36 
47 
52 
22 
20 

1 
58 
11 
15 
2 

20 
14 

34 
30 

3 

bis klein 
1 

36 
2 : 1 klein 
3 : 1 klein 

IIO 3 : 1 klein 

28 10: I 
24 10:1 

5 20: 1 
14 25: 1 

4:3 
93 2: 1 
54 2: 1 
59 4: 1 
23 2: 1 

klein 
klein 
klein 

klein 

mittel 
mittel 

bis graB 
28 5 : 1 mittel 

bis graB 
10: 1 

30 4: 5 
52 5: 2 
19 2: 1 
25 10: 1 

2: 1 
51 2: 1 
13 3: 1 
27 4: 1 

2 3: 1 
2: 1 

17 10: 9 

7:1 
7:1 

3: 1 
6: 1 

4: 1 
3:2 

klein 
klein 
klein 
klein 

graB 
klein 

klein 

mittel 
klein 
mittel 

bis klein 

mittel 
mittel 

graB bis 
klein 

29%0 56 5:6 graB bis 
mittel 

8,8 
3,2 

4,4 

18,8 
3,4 

5,2 

klein 20 
klein bis 22,6 
sehr klein 
klein bis 20,4 
sehr klein 

0,4 
0,5 
0,2 
o 

2 klein 8,2 
3 klein 6,5 
o klein 5 
o 3,6 

60 o 15,6 
1 3,4 klein 42,2 
o 
3,2 

19,6 sehr klein 33,6 
11,8 normal 13,4 

15,6 20,6 normal 20,6 

9 8,4 normal 4 

o 0 
31,8 25,8 

8,4 8,8 
9,2 12,8 
1,2 1,8 

39 6,6 
1,6 1 
o 0 
o 0 
4,8 19 
o 8,8 

36,4 30 
0,4 0,6 
4,4 3,2 

o 
0,2 
7,4 

44,8 

II6 

1,4 
o 
4,4 
o 

o 

klein 9,4 
klein 24 
klein 25,8 

sehr klein 34,6 
klein bis 8,6 
sehr klein 

klein 13,7 
klein 53,2 
klein 30,4 
klein 24,8 
klein 11,2 

normal 42,4 
klein 26,2 
klein 15 
klein 6 

klein 
klein 
klein 

normal 

normal 

35 
17 
12 
17,8 

10 

* Ausstrich schlecht. 
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Teil wiederholt punktiert~n Spruefii,lleIh--~ 

mark 

-I 
Leukopoese 

I I I 
Reticulum 

My.bI. My.ct. Neutro. Eo. Ba. Mo. Ly. Mega-
karyoc. 

1,4 34,2 46 1,6 0,6 0,2 16 selten sparlich 

1,2 21 75 0,8 ° 0,4 1,6 selten selten 
1 25,4 58,8 2,4 0,2 2,6 9,6 selten selten 

1,6 35,6 49,2 5 0,8 0,2 7,6 sparlich +++ in 
Verbanden 

1,2 27 58 5,8 ·0,4 2 5,6 selten + 

° 20 65,2 1,8 ° 0,8 12,2 selten + 

0,4 34 57,4 3,8 0,4 0,2 4 selten + 
1,2 29,4 60 1,8 0,2 0,6 6,8 sparlich (+) 

2,4 27,6 60,2 0,8 1 0,4 7,6 selten (+) 

° 16,2 71,4 0,8 0,4 2,4 8,8 ° 0* 
0,7 30,9 64,4 ° ° ° 4 selten ° 1,2 26,4 64,6 0,2 0,2 ° 7,4 sparlich ° 0,4 15 76,6 0,4 0,2 1,4 6 sparlich ° 1,8 22,8 69 1,4 ° 0,2 4,8 + + 
3,2 14,8 75,4 2,6 0,2 1,2 2,6 + + 
1,2 22,4 66 2 ° 1,2 7,2 + (+) 
1,2 15,4 72,2 1,4 ° 1 8,8 + (+) 

° 17 64,4 3,4 0,4 1,2 13,6 sparlich ++ 

1,6 20,4 66 4,8 0,2 1,2 5,8 + ++ 

0,2 20,2 53,4 4 0,4 3,2 18,6 (+) ° 2,4 33,6 5116 5,4 0,4 0,4 6,2 + + 
+ + 

2 31,8 52,4 7,4 0,2 0,6 5,6 + + 
1,4 20,2 45,8 12,4 0,4 0,2 16 + (+) 

1,7 28,3 53,9 5,7 0,7 ° 9,7 (+) +++ 
1 36,4 55,4 3,6 ° ° 3,6 (+) + 
1,4 20 57,6 9,8 0,6 1,2 9,4 (+) (+) 
0,4 25 56,8 2,6 0,2 1,6 13,4 + ° 3,2 36,2 50,6 1,6 0,8 ° 7,6 + ++ 
1 25,2 55,8 5,2 0,2 2 10,6 ++ (+) 
2 34,6 40,8 4,4 0,2 0,2 17,8 + ++ 
1,2 23,2 53,6 5,2 0,4 1,8 14 + (+) 
0,8 18,6 64 3,2 0,4 1,0 12 (+) ° 
0,8 27 49,2 4,6 0,4 3,4 14,6 + ° ° 27,2 51,4 5,6 0,4 1,4 14 (+) ° 3,6 38,2 54,2 2 ° 0,2 1,8 +(+) +++ 
2,6 38,4 48,2 2,4 ° ° 8,4 normal + 

2,3 36,3 54,7 2,7 0,3 .~ .. ° .~ 3,7 wenig ++ 
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Wenn wir kurz die Merkmale; welche die Knochenmarksveranderungen der 
Sprue von jenen der cryptogenetischen Perniciosa unterscheiden, zusammen­
fassen, so heben wir hervor, daB die Megaloblastose bei der Sprue das mikro­
skopische Bild quantitativ nicht in dem MaBe beherrscht, wie dies bei der 
BIERMERschen Anamie der Fall ist. Auch zeigen die Megaloblasten der letzteren 

•.. ~ .... ! . .• ,.. : • •. !'" . " 
~ .-. .. , 0 •• 

'" .: . • '1f! _ • 

... .. 

a 

b 
Abb.32. Fall 21 (ambulaut beobachtet). Megakaryocyten im Sternalmark. a V ergr. 120fach, b Vergr. 440fach. 

in der Regel eine starkere Unrene. Die Normoblastose liegt bei der Sprue 
kaum je vollstandig darnieder. Es resultiert daraus das charakteristische 
Nebeneinander von Megalo- und Erythroblasten (Abb.33), das im Verein mit 
dem reichlicheren Auftreten der Reticulocyten darauf hinweist, daB die normale 
Erythropoese bei der Sprue leistungsfiihiger geblieben ist als bei der Perniciosa. 
Auch aus der Knochenmarksstruktur geht demnach die Mischform zwischen 
megalocytarem und sekundar anamischem Typus deutlich hervor. Darin liegt 
der hamatologische Unterschied zwischen der Sprue und dem Morbus BIERMER. 
Die bei einem Fane im Blut, inzwei weiteren Fallen im Knochenrriark (ambu-



Die einheimische Sprue. 239 

lant beobachtete FaIle) festgestellten abnormen Entkernungsfiguren sprechen 
unseres Erachtens dafiir, daB bei der Sprue gelegentlich noch toxische Ein­
fliisse auf das Knochenmark im Spiele sind. 

Morphologische Blut- und Knochenmarkveranderungen unter Lebertherapie. 
Die perniziOse Sprueanamie spricht gleich wie die cryptogenetische Perni­
ciosa in spezifischer Weise auf Leberbehandlung an. Wie zu erwarten ist, 
sind auch die durch diese resultierenden Blut- und Knochenmarksveranderungen 
bei beiden Affektionen prinzipiell identisch. Wir finden auch bei der Sprue 
als erste sichtbare Veranderurig im Blutbild die voriibergehende, starke Ver­
mehrung der vitalgranulierten Erythrocyten, welche die Remission einleitet. 
Der V er la uf dieser sog. Reticula­
cytenkrise zeigt nun allerdings 
gewisse graduelle Verschieden­
heiten gegniiber der Perniciosa. 
Wahrend die Reticulocyten­
werte der unbehandelten Sprue 
in der Regel, wie auf S. 231 
erwahnt, etwas haher liegen, 
verlauft die Kurve der Reti­
culocytenkrise nach Einleitung 
der Therapie bei ebenso groBen 
Le berextraktdosen und bei 
gleichen Ausgangswerten von 
Hamoglobin und Erythrocyten 
meist flacher (auch CASTLE 
und Mitarbeiter) und protra-
hierter und zeigt vielfach einen Abb.33. Fall 8. Megalo·Normoblastose (Vergr. lOOOfach). 

weiteren, jetzt allerdings meist 
niedrigeren Gipfel. Haufig bleiben die Reticulocytenwerte noch wahrend der 
ganzen Behandlungsdauer leicht erhaht. Auch der nun folgende Anstieg von 
Hamoglobin und Erythrocyten pflegt weniger stiirmisch vor sich zu gehen. 
Haufig erfolgt die Remission sogar auffaUend langsam und wird durch Still­
stand und RiickfiHle unterbrochen, so daB iiber langere Zeit sehr groBe Leber­
extraktdosen verabreicht werden miissen. Restlose Elimination und voU­
standige Normalisierung des roten Blutbildes werden oft erst nach Wochen, 
sogar Monaten erzielt. Dieses geringere Ansprechen der Sprueanamie als der 
Perniciosa auf Lebertherapie hangt sehr wahrscheinlich mit der Tatsache zu­
sammen (auf die wir auch friiher schon hingewiesen haben), daB namlich das 
hyperplastische Mark bei der Sprue weniger ausgedehnt ist als bei der BIERMER­
schen Anamie (CASTLE und Mitarbeiter). 

1m Knochenmark finden wir bereits vor Eintritt der Blutreticulocytenkrise 
einen raschen Riickgang der Megaloblasten unter hochgradiger Vermehrung 
der Erythroblasten (auch von RHOADS und CASTLE bei tropischer Sprue be­
schrieben). Wahrend nun aber bei der cryptogenetischen Perniciosa, geniigende 
Leberdosierung vorausgesetzt, die Megaloblasten fast schlagartig aus dem Mark 
verschwinden, bleiben bei der Sprue vereinzelte Exemplare noch langere Zeit 
erhalten, so daB wir wahrend einer langeren Phase Zellen der megaloblastischen 
und normoblastischen Reilie nebeneinander beobachten konnen. Erst nach 
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erfolgter Umstellung des Knochenmarkes erfolgt die Zunahme der Knochenmarks­
reticulocyten und 1-2 Tage spater ihre Aufschwemmung ins stromende Blut. 
In Ubereinstimmung mit den Verhaltnissen im Blut verlauft auch im Knochen­
mark die Reticulocytenkrise weniger intensiv und protrahierter als bei der 

Perniciosa. Dieses abweichende Verhalten hangt offenbar einerseits mit der gerin­
geren Knochenmarkshyperplasie und andererseits mit der weniger iiberstiirzten 
Erythroblastenregeneration und -ausreifung bei der Sprue zusammen. Die Norma­
lisierung der Leukopoese bietet gegeniiber der Perniciosa keine wesentlichen 
Unterschiede. In den Abb. 35 und 36 sei an zwei Beispielen der Ablauf der 
Blut- und Knochenmarksveranderungen unter Lebertherapie graphisch illustriert. 
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Hamolytische Vorgange tret en bei der-Sprueanamic auffallend wenig stark 
hervor. In allen daraufhin gepruften Fallen war die osmotische Resistenz der 
Erythrocyten normal (HANSEN und STAA, eigene Beobachtungen). Wahrend 
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Abb. 35. KlU"venmiiOige Darst ellung der Blut· und Knochcnmarksveranderungen unter Lcbcrtherapi e (Fall 0). 
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nun aber die Perniciosa infolge pathologisch gesteigerten Hamoglobinabbaues 
fast stets mit einer deutlichen Vermehrung des indirekten Serumbilirubins 
einhergeht, vermissen wir sehr oft auch bei schwer anamischen Spruefiillen das 
Entstehen eines hamolytischen Ikterus. 

Ergebnisse d. inn . ~Ied . 54. 16 
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Von einer ganzenAnzahivon-Autoren wird ein normaler oder kaurn erhOhter 
Bilirubinspiegel im Serum sowohl bei einheimischer (THAYSEN, MEYER, FRo­
BOESE und THOMA, THORFIN, SNELL, HANSEN und STAA u. a.) als auch bei 
tropischer Sprue (FAIRLEY, MACKIE und BILLIMORIA, FAIRLEY, CASTLE, RHOADS, 
LAWSON und PAYNE) beschrieben. Hingegen beobachtete LUDWIG bei einem 
Fall von einheimischer Sprue einen betrachtlich erhOhten Wert von 3,1 mg- %. 
Ferner fand FANCONI bei seinen Zoeliakiefallen mit perniziOsem Blutbild deut­
liche Zeichen gesteigerten Blutabbaues. Bei 2 Fallen war das Serum bernstein­
farben (Bilirubinwert aber nur wenig erhoht!) und die Urobilinausscheidung 
durch Urin und Stuhl gesteigert. 

Die tabellarische Zusammenstellung auf S.251 gibt die bei unseren Pa­
tienten gefundenen Bilirubinwerte (nach H. v. d. B.) wieder. Wenn wir als 
obere Grenze der Norm 1,0 mg- % annehmen, so war der Bilirubinspiegel unter 
13 Fallen beim Spitaleintritt nur 6mal erhoht, und zwar betrug er 5mal weniger, 
Imal mehr als 2 mg-% (2,7 mg-% bei Fall 12). Dabei fiel die Reaktion stets 
nur indirekt positiv aus. 

Nach den in der Literatur niedergelegten Befunden sowie nach unseren 
eigenen Erfahrungen, besteht demnach kein Zweifel, daB ein gesteigerter Hamo­
globinabbau entweder fehlt oder nur in ver~altnismaBig geringem Grad aus­
gebildet ist. Da unseres Erachtens (s. ROHR) die Entstehung des hamolytischen 
1kterus der cryptogenetischen Perniciosa eine sekundare, durch die Tatigkeit der 
Milz bedingte Erscheinung ist, liegt es nahe, bei jenen SpruefaIlen, die trotz 
hoehgradiger pernizios-anamischer Blutveranderungen keine nennenswerte Zu­
nahme des indirekten Serumbilirubins zeigen, ein Darniederliegen der Milzfunktion 
anzunehmen. Diese Uberlegung wird nun in der Tat durch gewisse klinische 
Befunde weitgehend gestiitzt. 1m Gegensatz zur BIERMERschen Anamie fehlt 
namlich bei der Sprue fast durchwegs eine klinisch feststellbare MilzvergrofJe­
rung. Wahrend bei tropischer Sprue (RHOADS und MILLER) und Zoeliakie 
(TAYLOR, SCHUPBACH) vereinzelte FaIle mit Milztumor bekannt sind, stellt 
Fall 2 (s. S. 181) unseres Wissens die einzige entsprechende Beobachtung bei 
einheimischer Sprue dar. Wir vermissen aber bei der Sprue nicht nur in der 
iiberwiegenden Mehrzahl der FaIle Milztumor und Hyperspleniesymptome, son­
dern finden sogar nicht selten Zeichen, die auf eine MiIzatropbie hinweisen. 
Durch die interessanten Mitteilungen von SCHILLING und spater von DUNNER, 
HIRSCHFELD und GERALDY haben wir das massenhafte Auftreten von HOWELL­
JOLLY-Korperchen in den Erythrocyten, das frUber von HIRSCHFELD und 
WEINERT als Folge des Milzausfalles nach Splenektomie beobachtet worden 
war, als charakteristisches Sympton der Milzatrophie kennengelernt. Nun 
findet man bei der Sprue nicht selten im Blutbild diese auf Milzatrophie hin­
weisenden JOLLY-Korperchen, meist zwar nur vereinzelt, gelegentlich aber in 
groBer Menge (DUNNER, HIRSCHFELD und GERALDY, eigene Beobachtungen). 
Eine pathologisch-anatomische Bestatigung der Milzatrophie steht allerdings 
in den bisher mitgeteilten Sektionsbefunden von Spruefallen aus. Vielleicht 
wurde aber dem Verhalten der Milz nicht geniigend Beachtung geschenkt. 
Es ist nicht klar, durch welchen Mechanismus die VergroBerung der Milz, die 
wir als zum Bilde der Perniciosa gehorig betrachten, bei Sprue in der Regel 
verhindert wird. Vielleicht spielen innersekretorische Faktoren eine Rolle 
(SCHILLING), wahrscheinlicheraber beseeht unseres Erachtens ein direkter 
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Zusammenhang mit der Darmstorung ,-ouenn aIle bisher genau beobachteten 
FaIle von Milzatrophie gingen mit schweren Magen-Darmstorungen einher 
(SCHILLING, DUNNER und HmscHFELD). 

Wir haben schon bei verschiedenen Gelegenheiten darauf hingewiesen -
und mochten es hier nochmals im Zusammenhang tun -, daB auch die Blut­
veranderungen aller 3 Formen der idiopathischen Steatorrhoe prinzipiell iden­
tisch sind. Zahlreiche eingehende Blutuntersuchungen bei an tropischer Sprue 
erkrankten Patienten (FAIRLEY, MACKIE und BILLIMORIA, CASTLE, RHOADS, 
LAWSON und PAYNE u. a.) haben im wesentlichen der einheimischen Sprue ent­
sprechende Blutveranderungen ergeben (s. auch THAYSEN). Man findet auch 
hier neben hypochromen in der Mehrzahl der FaIle hyperchrome Anamieformen 
yom Perniciosatyp, die sich wahrend des Krankheitsverlaufes in charakteristi­
scher Weise ab16sen konnen. Desgleichen zeichnet sich auch die perniziOse 
Anamie der tropischen Sprue durch das haufige Fehlen eines hamolytischen 
Ikterus aus. Ein etwas abweichendes Verhalten zeigt hingegen die Zoeliakie, 
indem bei ihr die hypo chrome Anamie zu iiberwiegen scheint. Immerhin sind 
aber auch hier typische megalocytare Anamien bekannt (HOTZ, LEHNDORFF 
und MAUTNER, FANCONI, THAYSEN u. a.). 

Die Pathogenese der Sprueanamie. Wir haben friiher gesehen, daB die 
Sprue mit einer Mischanamie einhergeht, in welcher bald die sekundare, bald 
die perniziOse Komponente iiberwiegt, oder fast rein in Erscheinung tritt. Fiir 
die Beurteilung der Pathogenese der Sprueanamie ist es wichtig, diese beiden 
Komponenten auseinander zu halten. 

Die hypocnrome, sekundare Form, die haufig im Beginn des Leidens die 
Anamie charakterisiert, ist unseres Erachtens im wesentlichen durch Eisen­
mangel infolge Darmresorptionsstorungen lJedingt. Er macht sich meist auch 
dann noch geltend, wenn die Anamie pernizios wird und fUhrt zum kenn­
zeichnenden sekundaren Einschlag der voll entwickelten, megalocytaren Sprue­
anamie. Infolgedessen ist es auch begreiflich, daB die Leberbehandlung viel­
fach nur zu einer teilweisen Besserung der Anamie fUhrt, und daB es dann zur 
vollstandigen Remission noch zusatzlicher Eisentherapie bedarf (s. spater). 

Schwieriger fallt es, die megalocytare Form in ihrer Entstehung zu deuten. Wir 
haben friiher darauf hingewiesen, daB die Ahnlichkeit zwischen den Blutbildern 
einer ausgesprochen megalocytaren Sprueanamie und einer cryptogenetischen 
Perniciosa so vollkommen sein kann, daB eine Unterscheidung unmoglich ist. 
Wir haben ferner durch unsere Sternalmarkuntersuchungen belegt, daB auch 
die Knochenmarkveranderungen der beiden Anamien im wesentlichen iiber­
einstimmen. Unterschiede, die sich ergeben haben, sind nur gradueller, nicht 
aber prinzipieller Natur. Diese weitgehende Identitat der Blut- und Knochen­
markbefunde, die zahlreichen gemeinsamen Ziige im klinischen Bild und ga:nz 
besonders die spezifische Reaktion auf Lebertherapie sprechen durchaus fUr 
einen prinzipiell identischen Entstehungsmechanismus der hyperchrom-megalo­
cytaren Anamie bei Sprue und cryptogenetischer Perniciosa. 

Durch die Entdeckung CASTLES wissen wir heute, daB die Perniciosa eine 
Mangelerkrankung ist, bedingt durch das Fehlen des zur normalen Ausreifung 
der roten Blutkorperchen notwendigen "Antiperniciosastoffes" (APS). Wahrend 
der gesunde menschliche Organismus die in der Nahrung vorkommende inaktive 
Vorstufe dieses Stoffes (extrinsic factor)aank desoim Magensaft enthaltenen 

16* 
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CASTLESchen Prilizips (intriIlsic-factor) in die hamopoetisch wirksame Substanz 
iiberfiihrt, geht dem Perniciosakranken diese Fahigkeit ab, da er nicht in der 
Lage ist, den "intrinsic factor" zu bilden. Der eigentliche Grund zur Ent­
stehung der Perniciosa besteht also im primaren Fehlen des CASTLES chen Fer­
mentes im Magensaft. 

Man ist geneigt, auch in der Pathogenese der perniziOsen Sprueanamie 
eine mangelhafte Bildung des CASTLEschen Prinzips als den wesentlichen Faktor 
anzunehmen. Dies trifft bei einer gewissen Anzahl von Fallen auch tatsach­
lich zu. Wir haben aber bereits friiher darauf hingewiesen, daB CASTLE und 
seine Mitarbeiter unter 19 Fallen 15mal der Nachweis des "intrinsic factor" 
gelang. Er beruhte zum Teil darauf, daB bei den betreffenden Patienten nach 
Verabreichung eines reichlich "extrinsic factor" enthaltenden Materials (Muskel­
fleisch oder Hefe) das Auftreten einer ReticulocyteIlkrise oder das Zuriickgehen 
von Zungenveranderungen in Friihfallen festgestellt wurde. Der direkte Nach­
weis konnte in einem Fall durch Verabreichung des Magensaftes an einen 
Perniciosakranken geliefert werden. 

Wenn es demnach gelingt, in einer gewissen Anzahl von Fallen die Anamie 
entweder durch das Fehlen des "extrinsic factor" in der Nahrung oder durch 
eine mangelhafte Bildung des CASTLES chen Fermentes im Magen in plausibler 
Weise zu erklaren, so zeigen andere Beobachtungen, daB die Verhaltnisse in 
der Regel komplizierter liegen. Es hat sich namlich herausgestellt, daB einer­
seits Falle mit positivem CASTLE-Befund im Magensaft auf reichliche Zufuhr 
von "extrinsic factor" nur schwach oder gar nicht ansprachen (CASTLE und 
Mitarbeiter) und daB andererseits die Sprueanamie sich ganz allgemein auf 
perorale Lebertherapie fast refraktii,r verhalt, wahrend sie auf parenterale Be­
handlung meist gut reagiert. Diese Feststellungen zeigen deutlich, daB der 
peroral zugefiihrte oder im Magen gebildete APS in den entsprechenden Fallen 
vom Organismus nicht in geniigender Weise verwertet werden kann, und zwar 
nach unserem Dafiirhalten infolge der Darmresorptionsstorung. Es scheint uns 
diese Auffassung viel wahrscheinlicher und mit dem Wesen der Krankheit 
besser vereinbar, als die Annahme, der APS werde im Magen bzw. im Diinn­
darm zerstort, oq.er aber konne auch beim Vorhandensein von "extrinsic und 
intrinsic factor" infolge ungiinstiger Reaktionsbedingungen im Magensaft nicht 
gebildet werden (s. auch WOLF und REIMANN). Wesentlich ist jedenfalls die 
Tatsache, daB peroral einverleibtes aktives Leberprinzip bei den meisten Sprue­
fallen nicht zur Resorption und damit auch nicht zur Wirksamkeit gelangt. 
Bestatigend ist in dieser Beziehung auch die Beobachtung von CASTLE und 
seinen Mitarbeitern, daB sich bei einem ad Exitum gekommenen Fall von Sprue 
kein aktiver APS in der Leber nachweisen IieB. 

Der Mangel an "intrinsic factor" ist bei der cryptogenetischen Perniciosa 
primar, zum Teil wahrscheinlich konstitutionell bedingt, irreversibel. Er ist 
die eigentliche Ursache des Leidens. 1m Gegensatz dazu kann er bei der Sprue 
fehlen, mufJ es aber nicht. Das Versiegen der Produktion von CAsTLE-Ferment 
ist bei der Sprue wahrscheinlich eine sekundare Erscheinung, zum Teil vielleicht 
bedingt durch die mangelhafte Resorption des APS. In diesem Sinne spricht 
die Beobachtung von WOLF und REIMANN iiber das Wiederauftreten des Fer­
mentes nach intensiver Leberbehandlung. 1m Tierversuch ist das Fehlen von 
"extrinsic factor" in der Nahrung nach MrI.LER und RHOADS sogar geeignet, 
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die Sekretion des CASTLEschen Fermentes~im Magen zu vermindern. Es scheint 
demnach ein Circulus vitiosus vorzuliegen, indem der Mangel an APS die Bil­
dung von "intrinsic factor" erschwert, was seinerseits wiederum eine ungenii­
gende Produktion von APS bedingt. 

Die Annahme, daB die Sprueanamie durch die DarmresorptionsstOrung be­
dingt ist, kann heute als weitgehend gesichert gelten. Es hangt wohl im wesent­
lichen von der Art und dem AusmaB dieser Resorptionsstorung ab, ob die 
resultierende Anamie mehr sekundaren, durch Eisenmangel bedingten, oder 
mehr megalocytaren, durch Mangel an APS hervorgerufenen Charakter hat. 
Daneben durften jedoch noch andere, bisher ungeklarte Faktoren maBgebend 
mitbeteiligt sein. Wir denken an endokrine und toxische Einfliisse. Es scheint 
nun, daB die Sprue schon friihzeitig zu einer Eisenresorptionsstorung dispo­
niert und daB erst mit der Zunahme der DurchfiUle auch die Verwertung des 
APS leidet. 

PrinzipieHe Gesichtspunkte fiber die megaloeytare Sprueanamie in ihrer 
SteHung zur cryptogenetisehen Perniciosa. Es ist notig, an dieser Stelle einige 
grundsatzliche Fragen iiber die gegenseitigen Beziehungen zwischen Sprue­
anamie und perniziOser Anamie zu besprechen. 1m Schrifttum besteht eine 
groBe Unsicherheit in der Klassifizierung der Sprueanamien, sofern sie aus­
gesprochen hyperchromen, megalocytaren Charakter aufweisen. Wahrend von 
gewisser Seite solche Sprueanamien mit der Perniciosa identifiziert werden, 
sprechen andere nur von perniciosiformer Anamie oder, wie HANSEN, von einem 
Perniciosafragment. Aus unseren Untersuchungen ergibt sich, daB die Mehr­
zahl der Spruepatienten hamotologisch aIle Kriterien einer perniziosen Anamie 
aufweist (wobei allerdings, wie friiher dargelegt wurde, gewisse Besonder­
heiten, wie sekundarer Einschlag, gelegentliches Auftreten von JOLLY -Korperchen 
und Kernresten usw., bestehen konnen) und somit eigentlich kein Grund vor­
liegt, diese Anamien nicht unter die Perniciosa einzureihen. Die begreiflichen 
Widerstande gegen ein solches Vorgehen liegen unseres Erachtens in dem Um­
stand begriindet, daB wir unter der Diagnose Perniciosa ein fest umrissenes 
Krankheitsbild, den Morbus BIERMER, verstehen, wovon die Sprue in vielen 
Ziigen sehr wesentlich abweicht. Ganz ahnliche Schwierigkeiten bestehen auch 
bei der Klassifizierung gewisser Graviditatsanamien, ferner bei megalocytaren 
Anamien bei Cirrhosen und bei der kindlichen Ziegenmilchanamie. Das Haupt­
hindernis, um in diese Wirrnis Klarheit zu bringen, erblicken wir darin, daB 
fur die Diagnose der perniziosen Anamie auBer einem streng definierten 
hamatologischen Syndrom auch noch ganz bestimmte klinische Kriterien ge­
fordert werden; mit andern Worten, die Diagnose der perniziosen Anamie er­
schopft sich nicht nur mit dem hamatologischen Symptomenkomplex. Diese 
Auffassung mochten wir auch aus der HANsENschen Bezeichnung Perniciosa­
fragment herauslesen. Es erscheint deshalb notwendig, die Begriffsfassung der 
perniziosen Anamie einer Revision zu unterziehen. Was fordern wir hamato­
logisch von einer perniziosen Anamie und was klinisch, und wie weit iiber­
decken sich diese beiden Begriffe? 

Morphologisch ist die perniziose Anamie im Blute durch die pathognomo­
nische, elliptische Megalocytose charakterisiert, wodurch sie sich aus der Reihe 
der iibrigen hyperchromen Anamien heraushebt und auch gegeniiber der runden 
Makroplanie gewisser Lebererkrankungenscharf abtrennbar ist. Ferner ist die 
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Knochenmark8megaloblasto8e zu-iordem, die ihrerseits gegenuber Makroblastose 
und Pronormoblastose abzutrennen ist. Veranderungen der Myelo- und Throm­
bopoese sowie des Reticulums (Riesenformen, groBe vakuolisierte Stabkernige, 
unreife ubersegmentierte Megakaryocyten und vermehrtes, groBzelliges ;Reti­
culum) vervollkommnen das typische Knochenmarksbild, sind aber nicht p~tho­
gnomonisch. Die megalocytare Anamie spricht auf die Lebertherapie mit Sicher­
heit an und reagiert darauf mit einer sog. Reticulocytenkri8e, die als Ausdruck 
der Umstellung des pathologisch-megaloblastischen auf ein normal-normoblasti­
sches zu verstehen ist, womit die Normalisierung der Knochenmarkstatigkeit 
eingeleitet wird. Seltene therapeutische Versager mit wirksamen Praparaten 
sind durch Komplikationen bedingt. Pathogenetisch steht demnach bei der 
Perniciosa eine eigenartige schwerste Form einer Erythropoe8erei/ung88wrung 
im Vordergrund, die mittels des Antiperniciosaprinzips wirksam und voll­
standig beseitigt werden kann. Die perniziOse Anamie gehort unseres Erachtens 
zu den Anamien mit regeneratori8cher DY8/unktion. Es ist besonders zu be­
tonen, daB zwischen dieser Reifungsstorung mit Megalocytose und anderen 
makro- und mikrocytaren Fehlentwicklungen keine kontinuierlichen Vbergange 
bestehen und nicht nur etwa verschiedene Starkegrade ein und derselben Reifungs­
storung kennzeichnen, sondern atiologisch ganz verschiedene Storungen zu­
grunde liegen (bei mikrocytaren Anamien vorwiegend Eisenmangel, bei makro­
cytaren noch unbekannte Stoffe, bei den megalocytaren das Antiperniciosa­
prinzip). 

Die oben angefiihrten hamatologischen Veranderungen der Megalocytose 
und -blastose und die Beseitigung dieser Storung mittels der Leberbehandlung 
sind unserer Ansicht nach eine Conditio sine qua non fUr die Diagnose der 
Perniciosa und als obligate Symptome stets zu fordern, wahrend aIle sonstigen 
haufig vorhandenen Symptome fakultativen Charakter haben und nie in einem 
unmittelbaren Zusammenhang mit dem Grundleiden stehen. Aus diesen Grun­
den definieren wir das We8en der pernizio8en Anamie al8 eine Knochenmark8-
erkrankung mit regeneratori8cher DY8/unktion, deren Ur8ache in einem Mangel 
eine8 be8timmten Zellrei/ung88totte8, dem 80g. Antipernicio8a/aktor liegt. 

Wie wir schon friiher hervorgehoben haben, kann nach den heutigen Kennt­
nissen dieser Mangelzustand unter verschiedenen Umstanden manifest werden, 
namlich: 

1. Wenn das CASTLE-Ferment (intrinsic factor) im Magen fehlt. Ein Ver­
sagen dieser Fermentsekretion liegt bei der cryptogenetischen Perniciosa, dem 
sog. Morbus BIERMER vor. 

2. Wenn der extrinsic factor fehlt, so daB das Antiperniciosaprinzip nicht 
gebildet werden kann. Diese Atiologie spielt bei der nichttropischen Sprue 
keine wesentliche Rolle, gelegentlich scheint sie mit im Spiele zu sein, wofur 
jahreszeitliche Schwankungen und einseitige Ernahrung zu sprechen scheinen. 

3. Wenn das Antiperniciosaprinzip entweder im Darmtractus zerstort oder 
durch die Darmwand nicht resorbiert wird. Wie wir friiher erlautert baben, 
ist bei der Sprue die Nichtresorption des Antiperniciosafaktors durch die Darm­
schleimhaut von wesentlicher Bedeutung. Es ist sehr wahrscheinlich, daB, 
ahnlich wie die Fett- und Kohlehydratresorption, auch dieser Stoff in seiner 
Resorption gestort ist. Ein genaiierer Eill1>lick in diese Verhaltnisse fehlt uns 
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heute noch, wenn auch die neuesten UntElrsuchungen von VERZAR hoffnungs­
volle Wege zu weisen scheinen. 

4. Wenn der Antiperniciosafaktor im Organismus, wahrscheinlich vorwiegend 
in der Leber, nicht gespeichert werden kaml, oder dem Organismus nicht in 
einer leicht zuganglichen Vorstufe (Hamogen REIMANN) zur Verfugung steht. 
Eine solche StOrung konnte bei gewissen Leberaffektionen, besonders Cirrhosen, 
die mit einem perniziOsem Blutbild einhergehen, vorliegen. Gewisse klinische 
Anhaltspunkte, wie Remission pernizioser Anamien durch Besserung der Leber­
funktion, weisen in dieser Richtung. 

5. Wenn der Antiperniciosafaktor im Organismus zerstort wird. Diese Ur­
sache spielt wahrscheinlich bei der Botriocephalusperniciosa eine Rolle, wobei 
die Zerstorung voraussichtlich im Darme vor sich geht und eventuell bei der 
Graviditatsperniciosa, wo Schwangerschaftstoxine diese Rolle ubernehmen. 

Bei der ersten und zweiten Gruppe, wo die Bausteine zur Bildung des Anti­
perniciosafaktors fehlen, liegen eigentliche Mangelerkrankungen vor. Beim 
Fehlen des CASTLEschen Fermentes, wie dies wohl stets bei der cryptogeneti­
schen Perniciosa der Fall ist, haben wir es mit einer Dauerstorung aut endo­
gener, konstitutioneller Basis zu tun, wobei die StOrung hauptsachlich im vor­
geruckten Alter auftritt und sich mit zunehmendem Senium verstarkt. 1m 
Gegensatz zu dieser endogenen Form handelt es sich bei den Gruppen 3 bis 5 
um einen Ausfall des Antiperniciosafaktors infolge Wirkungsverhinderung. Diese 
StOrungen konnen passagere sein und nach Behebung der Grundstorung ver­
schwinden, so daB die Basis fUr die Perniciosaentstehung wegfallt. Man kann 
diese Formen als symptomatische Perniciosa der endogenen oder essentiellen 
Form gegenuberstellen. 

Wenn wir nach diesem Exkurs uns nochmals fragen, in welchem Zusammen­
hange mit dem hamatologischen Perniciosasyndrom die ubrigen zur klinischen 
Perniciosatrias (NAEGELI) gehorenden Symptome der histaminrefraktaren Achylie 
und der funikularen Myelose stehen, so wird klar, daB diese Forderung nur fUr 
die gelaufigste, sog. cryptogenetische Perniciosa, Geltung haben kann. Die hista­
minretraktare Achylie kann bei der cryptogenetischen Perniciosa gleichsam als 
ein Indicator fur die fehlende CAsTLE-Fermentsekretion betrachtet werden, 
wobei man berucksichtigen muB, daB bei dieser Achylieform allerdings die 
erwahnte Fermentproduktion nicht zu fehlen braucht, aber in gewissem Sinne 
eine Stufenleiter von der gewohnlichen uber die histaminrefraktare Achylie 
zur Achylie mit fehlender CAsTLE-Fermentproduktion besteht. Perniziose An­
amien mit freier Salzsauresekretion haben in der Regel auch CAsTLE-Ferment 
und weisen darauf hin, daB primar nicht ein konstitutionelles Versiegen des 
intrinsic factors vorliegt. Daneben gibt es jedoch FaIle, wo infolge Mangels 
des Antiperniciosafaktors wahrscheinlich auch die CAsTLE-Fermentproduktion 
versiegen kann, ohne daB eine prim are MagenfunktionsstOrung vorzuliegen 
braucht. Dabei setzt nach Behebung des Antiperniciosafaktordefizites auch 
die normale intrinsic factor-Produktion wieder ein. Fur diesen Mechanismus 
sprechen unter anderem der von WOLF und REIMANN beschriebene Fall. In 
eigener Beobachtung haben wir zur Zeit der Perniciosa ein Versiegen der Salz­
saureproduktion feststellen konnen, die mit der Remission der Anamie wieder 
normalen Verhaltnissen Platz machte (s.S. 214). 
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Die funikulare M yelosc kommt am haufigsten bei der cryptogenetischen 
Form vor, jedoch nicht obligat, und wird bei symptomatischen, perniziosen 
Anamien, so bei der Sprue (s. S. 257), bei der Graviditat eher selten beobachtet. 
Hanfig geht sie mit einer histaminrefraktaren Achylie einher. Nach unseren 
gegenwartigen Wissen ist es wahrscheinlich, daB die neurologischen StOrungen 
keine direkte Folge des Mangels an Antiperniciosafaktor sind, sondern auf 
einer anderen Basis entstehen und entweder als koordinierte Erkrankung 
oder Folgeerscheinung der Magen-DarmfunktionsstOrung aufzufassen sind. In 
diesem Sinne spricht auch die unsichere, oft recht problematische, therapeutisch 
erreichbare Besserung der Strangerkrankungen mittels Leber- und Magen­
praparaten. 

Nach unserer Darlegung, daB zum Kernproblem der perniziosen Anamie 
weder histaminrefraktare Achylie, noch funikulare Myelose in einer direkten 
Beziehung stehen, bleibt noch die Frage zu erortern, welche Stellung die Hamo­
lyse zur Perniciosa einnimmt. Man hat gelegentlich die perniziose Anamie unter 
die Gruppe der hamolytischen Anamien gezahlt und das primum movens dieser 
Erkrankung sogar in der gesteigerten Hamolyse erblicken wollen. Mit Recht 
hat NAEGELI von jeher einer solchen Auffassung entgegengehalten, daB die 
typischen Blutveranderungen, besonders im Beginn der Krankheit, trotz feh­
lender Hamolyse bestehen konnen. Zum Vollbild der Perniciosa, ganz besonders 
in schweren Fallen, gehort jedoch als Kriterium des gesteigerten Blutzerfalles, 
der vermehrte Bilirubingehalt im Blutserum. In dieser Beziehung verhalten 
sich nun die megalocytaren Sprueanamien hanfig wesentlich anders. Wie friiher 
dargelegt wurde, fehlte gerade bei unseren schwersten Fallen entweder iiber­
haupt jeder Ikterus, oder aber war kaum angedeutet. Ganz iibereinstimmende 
Befunde finden sich im Schrifttum. Die fehlende Hamolyse gibt sich dabei 
im normal en oder sogar unternormalen Serumbilirubinspiegel zu erkennen, es 
fehlt die typische strohgelbe Hautfarbe und auch die vermehrte Urobilin­
ausscheidung im Urin und Stuhl. Dabei sind aIle oben geforderten hamato­
logischen Kriterien der Perniciosa und der prompte Therapieerfolg vorhanden. 
W ie laj3t sich aiese Diskrepanz zwischen cryptogenetischer una Sprueperniciosa 
erklaren? Es ist bekannt, daB die Hamolyse zur Hauptsache eine Funktion 
des reticuloendothelialen Systems ist und normalerweise zu einem GroBteil von 
der Milz iibernommen wird. Bei starkerer Hamolyse fiihrt die gesteigerte Milz­
funktion zu einem Milztumor, wie er besonders bei der Perniciosa und beim 
hamolytischen Ikterus bekannt ist. Die Hypersplenie wirkt sich auBer durch 
die vermehrte Hamolyse noch durch eine funktionelle, offenbar hormonale 
Hemmung auf die Knochenmarkstatigkeit aus. Bei der cryptogenetischen 
Perniciosa wird die Milz durch den Untergang der widerstandsunfahigen kurz­
lebigen Megalocyten zur Hyperfunktion angeregt, und es entwickelt sich aus 
der iibermaBigen Milztatigkeit einerseits und der der Perniciosa zugrunde 
liegenden Erythropoesereifungsstorung andererseits ein Circulus vitiosus, der 
die Anamie besonders stark in Erscheinung treten laBt. Der gesteigerte peri­
phere Megalocytenuntergang ist wohl ein wesentlicher Grund, daB aus dem 
Knochenmark auBer den Megalocyten noch reichlich ungleich groBe und miB­
gestaltete Elemente (Aniso-Mikro-Poikilocytose) und trotz absolut stark ver­
minderter Reticulocytenzahl zum Teil qualitativ unreife Reticulocyten aus­
geschwemmt werden. Gegeniibel' diesem uns gewohnten Bilde fehlt bei der 
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Sprue in typischen Fallen die Hamolyse vollstandig, ja die Blutmauserung 
scheint gelegentlich unternormal zu sein. Die dabei mitunter besonders stark 
ausgesprochene gleichmaBige Megalocytose mit sehr hohem Farbeindex ist 
unseres Erachtens eine Folge des fehlenden beschleunigten Untergangs der 
Erythrocyten, d. h. die Erythropoesehemmung kommt in der Entwicklung der 
Megalocytose ungestort zur Geltung, wahrenddem sonst der als Knochenmarks­
reiz sich auswirkende, starke periphere Untergang der Roten zur Ausschwem­
mung unfertiger, kruppelhafter Erythrocyten fuhrt. 

Schon aus rein theoretischen Grunden drangt sich der Gedanke auf, daB 
als Ursache der fehlenden, pathologisch vermehrten Hamolyse eine Starung 
der Milzfunktion im Spiele sein muB, eventuell auch eine Starung des ubrigen 
rediculoendothelialen Apparates im Sinne der Unterfunktion. Erfahrungs­
gemaB stimmt damit aufs beste die Tatsache uberein, daB klinisch ein Milz­
tumor bei typischer Sprue meistens fehlt und pathologisch-anatomisch haufig 
eine Milzatrophie festgestellt werden kann. 1m Blutbild findet man nicht so 
selten, ahnlich wie nach Milzexstirpation, JOLLY-Korperchen. 

Aus dem Umstand, daB selbst schwere perniziOse Anamien ohne gesteigerte 
Hamolyse vorkommen konnen, geht die sekundare Bedeutung dieses Symptoms 
ohne weiteres hervor. Das ceteris paribus raschere Ansprechen der hamolyti­
schen perniziosen Anamie auf Lebertherapie hangt wohl damit zusammen, daB 
bei dieser Form die Knochenmarkshyperplasie hochgradiger ist als bei der 
nichthamolytischen Sprueperniciosa, wo erfahrungsgemaB sich die Erythro­
poese weniger stark auf das Fettmark ausdehnt (s. S. 233). Die sekundare 
Hamolyse als Folge der starken Erythrocytenzerstorung bedeutet fiir das Kno­
chenmark zweifellos eine starke Anregung zur Regeneration, die sich in einer 
starken Vermehrung der unreifen Erythroblasten bzw. Megaloblasten auBert, 
ohne letzten Endes infolge der bestehenden Reifungsstorung jedoch die be­
zweckte Kompensation erreichen zu konnen. 

Zusammenfassung. 1. Fur die Diagnose der perniziosen Anamie ist als 
pathognomonisch nur das hamatologische Syndrom der Blutmegalocytose, der 
Knochenmarksmegaloblastose und der prompte Erfolg auf Lebertherapie mit 
Reticulocytenkrise zu fordern. 

2. Weder die histaminrefraktare Achylie, noch Zeichen funikularer Myelose, 
noch vermehrte Hamolyse sind als obligate Perniciosasymptome zu bezeichnen. 
Es liegt kein Grund vor, die megalocytare Form der Sprueanamie nicht unter 
die Gruppe der perniziosen Anamie zu rechnen. 

3. Die Perniciosa ist als eine Knochenmarksaffektion im Sinne einer 
Mangelerkrankung anzusehen, das Wesen der Erkrankung liegt in einer be­
sonderen hochgradigen Erythroblastenreifungsstorung, die zur Knochenmarks­
hyperplasie fuhrt. 

4. Es ist notig, die perniziOse Anamie in verschiedene klinische Formen zu 
unterteilen, je nachdem auf welchem Wege der Mangel des Knochenmarkes an 
Antiperniciosafaktor zustande kommt: 

a) Cryptogenetische Perniciosa, fUr welche der Name des Morbus BIERMER 
zu reservieren ist ("Magenperniciosa", Fehlen des CAsTLE-Fermentes). 

b) Sprueperniciosa ("Resorptionsperniciosa", Antiperniciosafaktor wird nicht 
resor biert ). 
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c) Pernici08a beLLeberleiden .. insbesondere bei Cirrhosen ("Leberperniciosa", 
Antiperniciosafaktor kann nicht in geniigender Menge gespeichert werden, 
" Speicherungsperniciosa "). 

d) Pernici08a bei toxi8chen ZU8tanden (bei Graviditat, Botriocephalus, Ziegen­
milch 1, "Aufbrauchperniciosa"). 

Chemische Bhitwerte und Senkungsreaktion. Tabelle 7 gibt eine Zusammen­
stellung der bei unseren Patienten erhobenen chemischen Blutwerte, auf die 
groBtenteils schon bei anderer Gelegenheit eingegangen wurde. Wir miissen 
aber noch auf eine Storung hinweisen, namlich auf die Verminderung des Chol­
esterins im Blutserum. Hypocholesterinanamie wurde bisher in vereinzelten 
Fallen gefunden von NEWHAM, MORRIS und MANSON-BARR, FAIRLEY, MACKIE 
und BILLIMORIA bei tropischer Sprue, von SNELL und LUDWIG bei einheimi­
scher Sprue. 

Bei II unserer Patienten wurde sowohl Gesamt-, als auch verestertes Chol­
esterin im Serum ein- oder mehrmals bestimmt (Methode MthILBocK und 
KAUFMANN). Bei 4 Fallen lagen die vor der Therapie gefundenen Werte fiir 
das Gesamtcholesterin (Normalwert 100-200 mg- %) an der unteren Grenze 
der Norm. Die Esterquote war 5mal erniedrigt, wenn wir den Normalwert 
zwischen 60 und 70% annehmen. Bei 10 Fallen stieg der Wert fiir Gesamt­
cholesterin im Verlaufe der Behandlung an, die vordem erniedrigt gefundene 
Esterquote wurde normal. 

Es kann somit gesagt werden, daB der Cholesterinspiegel im Serum bei der 
unbehandelten Sprue - wie iibrigens auch bei der cyrptogenetischen Perni­
ciosa- eine Tendenz zur Erniedrigung zeigt und daB ferner die Esterquote 
bei wenigen Fallen unter die Norm vermindert gefunden wird. Mit der erfolg­
reichen Behandlung steigt das Gesamtcholesterin an, die Esterquote wird, so­
fern sie vorher reduziert war normal. GesetzmaBige Beziehungen zwischen 
AusmaB der Cholesterinspiegelsenkung und Schwere des Krankheitsbildes bzw. 
Grad der Anamie bestehen nicht. 

Die Serum-Takata-Reaktion fanden wir in allen daraufhin untersuchten 
Fallen mit einer Ausnahme (Fall 7) negativ. Das WELTMANN8che Koagulations­
band wurde bei 3 Patienten im Vollstadium der Erkrankung ausgefiihrt und 
fiel einmal normal (0,5), einmal leicht verkiirzt (0,4) und einmal stark ver­
kiirzt (0,35) aus, wie dies aus Tabelle 7 ersichtlich ist. 

In Anlehnung an die Verhaltnisse bei der cryptogenetischen Perniciosa ist 
man geneigt, auch in den anamischen Stadien der Sprue eine betrachtliche 
Erhohung der Senkung8reaktion (SR.) zu erwarten. Bekanntlich hangt die 
Senkungsgeschwindigkeit der roten Blutkorperchen von maItnigfachen Fak­
toren abo Beschleunigend wirken in erster Linie Zunahnie der Globulinfraktion 
und des Fibrinogens im SeruI1l.und Verminderung der Erythrocytenzahl. Die 
Beschleunigung der SR. bei der Perniciosa ist wohl im wesentlichen durch die 
Anamie bedingt. Dafiir spricht, abgesehen yom Fehlen einer Globulinvermeh­
rung, die Tatsache, daB Rohe· der SR. und Grad der Anamie weitgehend pro­
portional verlaufen. Erythrocytenzahlen zwischen 1,5 und 1,0 Mill. entsprechen 
nach unseren Erfahrungen in der Regel Senkungswerte zwischen 40 und 60 mm 
in der 1. Stunde. Parallel mit dem Anstieg der rotenBlutzellen in der Remission 
geht auch die SR. sukzessiv zur-Norm zuriick. 
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Tabella 7. Chemis.che Blutwerte 1. 

~ 0 Cholesterin Phosphor -<i 
Bilirub. "t5 ,<:l. 

NaCI Calc. Ra- OJ ... 
Fall 

..,.., 
Ges. I fro IE~~r. Hum ges·I~~~-

..., 
mg-% '" <10 

"" ~ ~ 0$'"' 
P<~ :;: E; 

mg-% mg-% mg-% % mg-% mg-% mg-% 

1 (12,5)2 22 - - - - - - - - - - -
2 (12,5)2 22 - - - - - - - - - - -
3 (18,7)2 25 - - - - - - - - - - -
4 1,8 22 22 113 55 51 578 8,7 19,8 - - 51,6 -

0,58 22 25 148 45,5 69 600 12,9 28,4 - - - -
nach - - - - - - - 8,6 - - - - -

Heilung 0,43 20,0 24 125 45 64 576 9,8 18,7 10,0 4,1 59,5 neg. 
5 1,1 28 21 - - - 587 10,8 13,8 - - 44,9 -

0,31 20 20 - - - - 11,1 24,5 - - 41,4 -
6 1,4 28 32 112 35 68 600 8,9 21,0 - - - -

0,64 25 20 - - - - 10,2 24,3 - - - -
7 0,58 33 - 103 33,7 67 581 7,5 9,9 - - 72 pos. 

0,46 28 - 126 44,5 65 - 9,1 19,0 - - - -
8 1,6 22 22 103 54 47 603 9,2 - - - - neg. 

0,61 - - 117 42 75 - 10,7 - - - - neg. 
9 0,88 28 26 99 27 73 - 8,0 - - - - neg. 

- - - - - - - 7,6 - - - - -
0,49 - - 199 58 71 - 11,0 - - - - -

10 0,58 23 - - - - - 9,3 - - - - neg. 
- - - - - - - 7,8 - - - - neg. 
0,23 - - - - - - 10,8 - - - 43,9 neg. 

11 0,43 28 - 114 40,5 56 579 8,7 11,0 - - - -
0,33 - - 143 51,0 65 - 8,9 22,0 - 2,3 52,6 -

12 2,7 28 - 162 55 66 - 8,6 - - - - -
0,49 25 17 177 58 67 - 9,4 - - - - -

13 0,43 23,2 - 114 41 64 598 9,8 - - - - neg. 
- - - - - - 585 10,4 21,6 9,2 3,52 - -
- - - - - - 563 11,1 18,6 16,6 4,3 - -

14 0,43 27,2 29 104 41 61 569 9,1 18,9 - - - neg. 
- - - - - - 583 9,0 17,7 8,9 2,4 - -
- - - - - - 566 10,0 - 12,6 4,26 - -

15 0,52 18,0 - 142 68 52 576 6,2 20;8 - - - neg. 
- - - - - - - 6,7 16,8 - 1,8 53,8 -
- - - - - - - 10,1 - 10,0 2,6 - -
- - - - - - - 9,4 - 13,6 3,9 - -

16 1,8 19,6 31 119 40 58 617 7,4 19,9 - 3,9 50,7 neg. 

1 Untereuchungsmethoden und Normalwerte: 
Bilirubin nach H. v. d. B. . . . .. Normalwert 
Rest-N. . . . . . • . . . . . . .. Normalwert 
Xanthoproteinreaktion nach BECHER. Normalwert 
Cholesterin nach MfuILBOCK und KAUFMANN Gesamt 

Chloride als NaCI. . . . . . . . • . . Esterquote 
Calcium nach KRAMER und TISDALL . . . . . . . 
Kalium nach KRAMER. . . . . . . . . . . • . . 
Phosphate, anorganische, nach FISKE und SUBAROW 
Alkalireserve nach VAN SL1"KE ...... . 

2 Nach Methode HERZFELD, Normalwert 12'-18. 

0,4-1,0 mg- % 
20-35mg-% 
20-30 
100-200 mg- % 
60-70% 
570-620 mg- % 
9,5-10,5 mg- % 
16-22mg-% 
2,5-3,5 mg- % 
53-77ccm. 
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Bei der Sprue nun falltdie SR. iiberraschend niedrig aus. Wie Tabelle 8, in 
welcher der Ausfall unserer Senkungseinstundenwerte (Methode WESTERGREEN 
mit weiten Rohrchen nach ALDER) zu Globulinwert (refrakto-viscosimetrische 
Bestimmung) und Grad der Anamie in Beziehung gebracht ist, zeigt, sind die 
Werte bei fast allen Fallen ohne entzundliche Komplikationen selbst bei sehr 
niedrigenErythrocytenzahlen normal oder nurmaBig erhoht. Besonders auffallend 
sind die Ergebnisse in den Fallen 3 und 4, wo bei 1,2 bzw. 0,8 Mill. Roten 
die SR. nur 5 bzw. 10 mm betrug. Wie bei der BIERMERschen Anamie sind 
auch bei der Sprue die Globulinwerte im Bereiche der Norm. 

In der Literatur wird unseres Wissens nirgends auf dieses auffallende Ver­
halten der SR. bei der Sprue hingewiesen. Interessanterweise fand aber FAN­
CONI, "daB in der Mehrzahl der FaIle von HERTERschem Infantilismus die 
Senkungsgeschwindigkeit wahrend einer schlechten Periode ganz erheblich ver­
zogert ist". Er sieht die Ursache der verlangsamten SR. weniger in EiweiB­
veranderungen, als in der schweren Starung des Ionengleichgewichtes und 
bringt sie auBerdem mit der beim HERTERschen Infantilismus gefundenen 
Azidose und Hypophosphatamie in Zusammenhang. Unseres Erachtens kommt 
man nicht umhin, zur Erklarung dieses merkwurdigen Verhaltens der SR. 
bei der Sprue einen senkungshemmenden Faktor anzunehmen, den wir zur 
Zeit aber nicht fassen konnen. 

SIt. 
lUln 

29 

40 

5 
7 

30 
18 
10 

10 
3 
2 
5 

26 
16 

40 

10 
7 
3 

33 
5 

14 

17 
11 

Tabelle 8. Senkungseinstunden - und G 10 bu1in wel'te illl Vel'g1eiche 
mit del' Analllie. 

I 
Glob. Rb. R. Entziindliche 

Fall I SR . 
I 

Glob. I Rb. 
I 

R. Entziindlichc 
% Komplikationen mm % Komplikationen 

31 61 2,7 0 9 71 - 24 0,8 Broncho-

81 32 1,5 0 pneulllonie 
22 - 48 2,1 

- 41 1,2 16 40 59 3,0 
- 36 1,5 16 - 91 3,8 
- - - 0 10 38 38 67 3,1 
- 21 0,8 25 - 62 2,6 0 
- 63 3,3 7 - 91 3,1 
40 23 0,8 11 10 45 85 3,5 0 
40 63 2,5 0 12 - 85 3,9 
45 99 5,1 12 28 20 47 1,8 
- 93 4,9 50 - 56 2,1 Broncho-
31 48 2,3 pneulllonie 
- 50 2,1 Ausgedchnte 11 - 86 4,3 

Bromacne 13 8 34 83 4,2 
- 77 3,7 8 - - -
- 52 1,9 17 - 93 4,3 Pharyngo-Tra-

30 80 3,7 0 cheitis acuta 

- 88 3,7 14 21 - 60 1,9 

67 21 0,9 11 35 62 2,2 0 

57 69 3,1 Lungen-
20 - 77 2,7 

tuberku10se 15 57 - 45 1,7 Eitrige Cystitis 
- 70 4,0 18 41 91 4,2 

27 64 2,3 0 16 42 46 46 1,7 0 
- 84 3,0 17 6 30 77 3,8 0 
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G. Innersekretorisclic StOrnngcn. 
Eine ganze Reihe der bisher beschriebenen Symptome und Stoffwechsel­

stOrungen, die fUr die Sprue mehr oder weniger charakteristisch sind, wie 
Adynamie, Hypotension, abnorme Pigmentation, Hypoglykamie, Grundumsatz­
steigerung, Tetanie, Osteoporose u. a., weisen auf innersekretorische StOrungen 
hin. Die Tatsache, daB bei zur Autopsie gekommenen Fallen mit wenigen Aus­
nahmen pathologisch-anatomische Veranderungen an den endokrinen Organen 
bisher nicht gefunden wurden, schlieBt unseres Erachtens die Moglichkeit funk­
tioneller Storungen keineswegs aus. 

Die groBe Zahl der oben erwahnten, als innersekretorisch bedingt erkannten 
Erscheinungen, weist an sich auf das Bestehen einer pluriglandularen Storung 
hin. Bei einzelnen Symptomengruppen laBt sich aber doch der Zusammen­
hang mit bestimmten endokrinen Organen erkennen. Am eindeutigsten sind 
die Beziehungen zu den Nebennieren. Adynamie, Hypotension, abnorme Haut­
und Schleimhautpigmentierungen, Storungen des Kohlehydratstoffwechsels bil­
den einen Symptomenkomplex, wie wir ihn beim Darniederliegen der inner­
sekretorischen Funktion der Nebennierenrinde auftreten sehen. Da sich die 
Nebennieren bei Sektionsfallen stets morphologisch unverandert erwiesen haben, 
muB es sich urn eine funktionelle Storung dieses Organes handeln. Wir wissen 
heute, daB unter den endokrinen Organen die Nebennierenrinde eine ganz be­
sonders innige Beziehung zu den Vitaminen zeigt. Es ist deshalb durchaus 
moglich, ja wahrscheinlich, daB bei einer Krankheit, die wie die Sprue in so 
hervorragender Weise zum Auftreten von Avitaminosen disponiert, die Neben­
nierenrindenfunktion infolge Vitaminmangels beeintrachtigt ist. Neben den 
Vitaminen A und B2 ist es insbesondere das Vitamin C, das in der Pathologie 
der Nebennieren eine wichtige Rolle spielt, was aus den folgenden Tatsachen 
erhellt, daB namlich die Nebenniere neben der Zirbeldruse das an Vitamin C 
reichste Organ ist (SZENT, GYORGYI), daB Skorbut zu Nebennierenveranderungen 
fUhrt und daB Rindenhormonzufuhr auf skorbutische Tiere gunstig wirkt (LOCK­

WOOD und HARTMANN). Wir halten es nach diesen Befunden fUr sehr wahr­
scheinlich, daB die NebennierenfunktionsstOrung bei Sprue der Ausdruck einer 
Hypovitaminose, und zwar insbesondere einer C-Hypovitaminose ist. Es kann 
aber nicht ausgeschlossen werden, daB auch andere Mechanismen, vielleicht 
toxische Einwirkungen yom Darmtractus her (DIEHL) oder endokrine Regu­
lationsstOrungen von Seiten der Hypophyse maBgebend beteiligt sind. Auf 
die Bedeutung der Nebennieren in bezug auf die abnorme Pigmentation und 
auf den Fett- und Kohlehydratstoffwechsel sind wir bereits anderorts naher 
eingegangen. 

Die Erklarung der Grundumsatzsteigerung bereitet einige Schwierigkeiten. 
Ihre Beziehung zur Schilddriise ist unwahrscheinlich, und zwar deshalb, wei] 
der Habitus der Kranken gegen eine Hyperthyreose spricht und auch sonst 
keine Zeichen einer solchen festzustellen sind. HANSEN und V. STAA erwagen 
die Moglichkeit, daB der erhohte Basalstoffwechsel keine innersekretorische 
Storung, sondern der Ausdruck einer einseitigen Kohlehydrat-EiweiB-Verbren­
nung sei. Nach unserem Dafurhalten handelt es sich bei der Grundumsatz­
steigerung der Sprue am wahrscheinlichsten urn eine hypophysar-diencephale 
Regulationsstorung im Sinne des zentralen Basedow. Beweisen laBt sich dieRe 
Auffassung einstweilen nieht. 
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Die l!rage, ob rue Epithelkorperchen bei der Storung des Calcium-Phosphor­
haushaltes und seinen Folgeerscheinungen eine aktive Rolle spielten, ist strittig. 
Es kann als feststehend gelten, daB die Hypocalcamie und allenfalls auch die 
Tetanie durch Darmresorptionsstorungen allein bedingt sein kann. Dafiir 
sprechen Befunde an Patienten mit Diinndarmstenosen. Schwieriger fallt 
schon die Erklarung der Osteoporose, die nicht selten mit Erhohung des Blut­
calciums einhergeht, aIs reine Kalkresorptionsstorung. Denn es bleibt unge­
klart, weshalb in so zahlreichen Spruefallen trotz langdauernder Steatorrhoe 
und Hypocalcamie keine Dekalzinierung des Skelets eintritt. Unseres Er­
achtens miissen endokrine Einfliisse fiir das Auftreten von Osteoporose zum 
mindesten mitverantwortlich gemacht werden. Wir denken dabei an Zu­
stande eines sekundaren Hyperparathyreoidismus im Sinne ERDHEIMS. Die 
durch Resorptionsstorung entstandene Hypocalcamie wiirde demnach aIs In­
kretionsreiz auf die Epithelkorperchen wirken und so zu einer Hyperplasie 
und Hyperfunktion derselben fiihren. Diese Auffassung findet eine Bestati­
gung durch den Fall SCHERERS, der mit schwerer Osteoporose und Tetanie 
einherging und bei welchem autoptisch in der Tat eine betrachtliche Hyper­
plasie samtlicher Epithelkorperchen nachgewiesen wurde. 

Storungen, die auf eine Dysfunktion der Keimdrilsen hinweisen, werden 
nicht selten beobachtet. Das Auftreten von Amenorrhoe im Verlaufe der Er­
krankung ist direkt haufig. So stellten MANSON-BARR und WILLOUGHBY bei 
32 Frauen unter 45 Jahren, die an tropischer Sprue erkrankt waren, 22mal 
Ausfall der Menses fest. SNELL fand bei einheimischer Sprue bei 4 von 5 Frauen 
Amenorrhoe. In eigener Beobachtung (Fall 13) setzte die Periode mit dem 
Auftreten der Erkrankung aus und trat nach der HeiIung in normaler Weise 
wieder auf. THAYSEN beschreibt bei 3 seiner Patienten ein Nachlassen der Libido. 

Storungen, die mit Wahrscheinlichkeit kypophY8arer Genese sind, finden 
sich vor allem bei der Zoeliakie, wo sie sich als Wachstumsstorungen, Verzoge­
rung der Pubertatsentwicklung (FANCONI) und Hypoplasie der Genitalien 
(SCHUPBACH, RUD) auBern. BENETT, HUNTER und VAUGHAN sahen bei jungen 
mannlichen Spruepatienten 2mal Hypogenitalismus und 4mal geringe Aus­
biIdung der sekundaren Geschlechtsmerkmale bei allgemeiner Wachstums­
hemmung. 

Es finden sich bei der Sprue so zahlreiche Hinweise auf innersekretorische 
Storungen, daB es den Verhaltnissen Gewalt antun hieBe, wollte man aIle ent­
sprechenden Erscheinungen durch allgemeine Atrophie infolge Hungerzustand 
und durch A vitaminose erklaren unter Leugnung des Bestehens endokriner 
BeteiIigung, wie dies HANSEN und v. STAA in ihrer Monographie mit Nach­
druck tun. Zweifellos sind wir nach den heutigen Kenntnissen iiber die innigen 
Beziehungen zwischen Hormonen und Vitaminen berechtigt, die endokrinen 
Storungen der Sprue im wesentlichen als Folge von Mangelzustanden aufzu­
fassen. Wahrend man sich die Affektion der Nebennierenrinde wenigstens teil­
weise infolge B2- und C-Avitaminose in plausibler Weise erklaren kann, fallt 
die pathogenetische Deutung der iibrigen·innersekretorischen Storungen schwerer. 
Es ist moglich, daB auch sie avitaminotisch bedingt sind, zum Teil aber sind 
sie sicher nur Ausdruck einer endokrinen Korrelationsstorung. 

Wir haben bereits bei der Besprechung der innersekretorischen Storungen, 
sowie bei anderer Gelegenheit auf die Bedeutung von Vitaminmangelzu8tanden 
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hingewie!len. E!l !lind insbesondere die Vitamine A, B2, U und D, von denen 
wir wissen, daB sie, bzw. ihr Mangel, beim. Zustandekommen gewisser Sprue­
symptome eine Rolle spielen. Man findet allerdings nur sehr selten Krank­
heitsbilder, die den eigentlichen Avitaminosen eiltsprechen. Wir halten es des­
halb fiir richtig, nicht so sehr von avitaminotisch~Jl, 'als vielmehr von hypo­
vitaminotischen Zustanden bei der Sprue zu sprecheii, fur deren Bestehen wir 
in der Tat klinische Anhaltspunkte besitzen. 

Die Vitaminmangelzustiinde der Sprue sind wohl in den wenigsten Fallen 
durch ungenugende Ernahrung bedingt. Auf Grund neuerer Untersuchungen 
wissen wir, daB ganz besonders bei der Verwertung des peroraL zugefiihrten 
Vitamin C, wahrscheinlich aber auch der anderen Vitamine, die chemischen Ver­
haltnisse des Magensaftes sowie die Resorptionsbedingungen im Darmtrakt von 
wesentlicher Bedeutung sind. Dank der Moglichkeit, das Vitamin-C-Defizit in 
praktisch brauchbarer Weise zu bestimmen, sind wir uber die Storungen des 
Vitamin-C-Stoffwechsels am besten orientiert. SCHR()EDER und EINHAUSER 
fanden, daB bei fast allen Gastroenteritiden eine StOrung der Vitamin-C-Re­
sorption im Verdauungskanal besteht, ganz besonders bei Kranken mit An­
aciditat. Die Ascorbinsaure wird nach der Auffassung dieser Autoren im 'al­
kalischen Magensaft rasch oxydiert. Wahrscheinlich spielt bei diesem ProzeB 
die Coliflora eine wichtige Rolle (MAru.o und MULLI, STEPP und SCHROEDER). 

Bestimmungen des Vitamin-C-Dejizits wurden bisher bei Sprue in groBerem 
Umfange nicht durchgefiihrt. Wir verfugen iiber entsprechende Versuche bei 
3 unserer Patienten. Nach den erzielten Ergebnissen, die in Tabelle 9 dar­
gestellt sind, diirfte in allen 3 Fallen ein Defizit an Vitamin C bestanden haben. 
Interessant sind die Versuche mit peroraler Redoxonapplikation in den Fallen 13 
und 15, weil sie die Bedeutung derDarmresorption beim Zustandekommen des 
C-Mangels illustrieren. Wahrend bei dem ersteren FaIle, bei dem es sich um 
eine leichte Erkrankungsform handelte, nach mehrtagiger Verabreichung von 
3mal 2 Tabletten Redoxon eine deutlich iiberschieBende Ascorbinsaureausschei­
dung erfolgte, wurde bei der anderen Patientin, die an heftigen Durchfallen 
litt, das per os in Form von taglich 10 Tabletten Redoxon zugefuhrte Vitamin C 
anscheinend nicht resorbiert. Mit der vorausgehenden intravenosen Redoxon­
einverleibung war eine Ausfiillung des Defizites prompt erzielt woruen. 

Von den Spruesymptomen, die in einem kausalen Zusammenhang mit Vita­
min-C-Mangel stehen, sind in erster Linie Erscheinungen hamorrhagischer 
Diathese und die allerdings sehr seltenen skorbutahnlichen Zustande zl1 nennen, 
wie sie von HANSEN und v. STAA in einem FaIle beobachtet wurden. Dann 
scheinen nach neueren Untersuchungen auch die abnormen Pigmentierungen, 
die man bisher ausschlieBlich als Ausdruck einer Nebenniereninsuffizienz auf­
faBte, in einem gewissen Zusammenhange mit C-Mangel zu stehen. Als erster 
wies MORAWITz auf die mutmaBlichen Beziehungen zwischen Vitamin Coder 
ahnlichen Stoffen (den von ihm sog. "Pigmentvitaminen") und autogener Pig­
mentation hin. Spater haben SCHROEDER und EINHAUSER iiber oft eklatante 
Erfolge der Ascorbinsaurebehandlung kraiikhafter Pigmentierungen berichtet. 
Diese auffallenden Beobachtungen am Krankenbett erfuhren in der Folge eine 
theoretische Erklarung durch die Untersuchungen SZENT-GYORGYIS, dem es 
gelang, in vitro eine die Melaninbildung hemmende Fahigkeit der Ascorbin­
saure nachzuweisen. Davon unabhangig stellte SCHROEDER experimentell eine 
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Tabelle 9. Bestimmung des Vitamin·C·Defizites. 
. Fall 13. 

Dezember 1936 Januar 1937 Februar 

15. 16. 17-.-1-8-.. -.-.-30-.-3-1": ... 5." 6. 7. 8 .... 25.' ... 11. 

Ing-% 0,21 0,2 0,2 - 0,2 6,3 2,7 9,3 5,1 1,9 6,0 11,2 10,0 -------------------------------
Fall 14. 

Januar 1937 Februar 
,-

13.' 27. 3. 4. 5. 6. 7. 8. 9. 10. II. 12. 
mg·% 2,0 E 1,6 9,7 5,4 3,2 3,1 10,0 20,0 

Fall 15. 
Marz 1937 - -"-

10. II. 12 .... 16. 17. 18. 19. 20. 21. 22. 23. 24. 

mg-~~ 0,3 0,3 0,2 

Marz --25 .... 30. 31. 
mg· % 0,1 0,6 0,3 

---...----
0,3 0,2 0,3 0,1 20,0 

2. 3. 4. 5. 

April 

6. 7. 8. 9 .... 12. 13. 
20,0 1,8 12,0 2,4 4,2 0,7 1,4 8,0 --------------- ---------, 

_ _ _ _ _ _ taglieh dreimal 2 Tabletten Redoxon = 300 mg Ascorbinsaure, 
____ taglich fiinfmal 2 Tabletten Redoxon = 500 mg Ascorbinsaure, 
____ taglieh 10 ccm Redoxon intraveniis = 500 mg Ascorbinsaure. 

Hemmung der BLOCHschen Dopareaktion durch Vitamin C fest. Auf Grund 
dieser Ergebnisse erscheint es moglich, daB dem Vitamin-C-Mangel in der Ent­
stehung der Spruepigmentierungen eine gewisse Rolle zukommt. Die meist 
fehlende Pigmentierung bei Scorbut, dem Paradigma der C-Avitaminose, 
spricht unseres Erachtens aber doch sehr gewichtig dafiir, daB die Verhalt­
nisse komplizierter liegen und wahrscheinlich doch NebennierenstOrungen mit­
beteiligt sind. 

Da wir nicht in der Lage sind, gleich wie beim Vitamin C auch den Mangel 
an den iibrigen Vitaminen mit Hilfe von Belastungsmethoden zu erfassen, ge­
staltet sich deren Nachweis schwieriger. Es sind vor allem gewisse klinische 
Erscheinungen der Sprue, die in Analogie zu den bekannten Krankheitsbildern 
voll entwickelter Avitaminosen fiir das Vorliegen bestimmter Mangelzustande 
sprechen. So ist es iiberaus wahrscheinlich, daB beim Zustandekommen der 
Kalk-Phosphorstoffwechselstorung und ganz besonders der Osteoporose eine 
D-Hypovitaminose eine wichtige Rolle spielt, urn so mehr, als durch paren­
terale Verabreichung eines Vitalnin-D-Praparates Besserung erzielt werden kann. 
Der D-Mangel entsteht offenbar dadurch, daB das fettlOsliche Vitamin bzw. 
seine Vorstufe infolge FettresorptionsstOrung nicht resorbiert werden kann. 

Klinische Erscheinungen, wie Xerophthalmie und Hemeralopie, die auf 
einen Mangel des ebenfalls fettlOslichen Vitamin A hinweisen, wurden von 
FANCONI und THAYSEN mitgeteilt. Bei unserem zur Zeit auf der Klinik weilenden 
Fall 22 laBt sich eine Hemeralopie deutlich nachweisen. Sicher wurde auf dieses 

1 Ascorbinsaur!-'ausRcheidung im Drin in mg- %. B!-'stimmung mit Titrfl,tionsmethode 
nfl,ch TILLMANNS. 
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Symptom bisher zu wenigg!lachtet._G:~entliche Beobachtungen iiber beri­
berHihnliche Zustande bei Sprue (PrCHARD r- und Zoeliakie (RUD) lassen auf 
das Vorkommen von BI-Hypovitaminosen schlieBen. Auf die mutmaBliche 
Bedeutung des sog. Vitamin-B2-Komplexes, in dessen Gesellschaft der Anamie­
faktor (extrinsic factor CASTLEs) in der Natur auf tritt, werden wir an anderer 
Stelle naher eingehen. Die fragliche Beziehung zwischen Lactoflavin und Fett­
resorption haben wir friiher erortert. Vor allem in Amerika werden nicht selten 
pellagraahnliche Symptome bei Sprue beschrieben (HIEMCKE, BENETT, HUNTER 
und VAUGHAN), die ebenfalls die Beziehungen dieser Krankheit zum Vitamin­
B2-Komplex nahelegen. 

7. Neurologisehe Storungen. 
Das zentrale Nervensystem wird bei der Sprue in ahnlicher Weise wie bei 

der cryptogenetischen Perniciosa in Mitleidenschaft gezogen. Es treten in 
erster Linie degenerative Veranderungen im Riickenmark auf, die zum Bilde 
der funikularen M yelose fiihren. Sie gelangt jedoch nicht so haufig und selten 
in so hochgradigem AusmaB wie bei der BIERMERschen Anamie zur Ausbildung. 
Haufig klagen die Patienten iiber Parasthesien, die sich besonders als Sensa­
tionen von "Kribbeln", "Ameisenlaufen" und Taubheitsgefiihl in den Extremi­
taten auBern. Seltener werden Pyramidensymptome festgestellt. THAYSEN 
fand solche bei 2 von 8 Fallen. 1)ber je einen Fall mit schwerer, kombinierter 
Strangsklerose berichten HOLST, HANSEN und v. STAA, wobei der Fall der 
beiden letzteren Autoren autoptisch verifiziert wurde. Anatomische Befunde 
iiber degenerative Prozesse der Riickenmarksstrange bei tropischer Sprue liegen 
von CASTLE und seinen Mitarbeitern vor. In einer jiingst erschienenen Arbeit 
von WOLTMAN und HECK wurden bei 11 von 29 Fallen tropischer Sprue Zeichen 
organischer Nervenveranderungen beschrieben. 

Die an unseren Patienten gemachten Erhebungen iiber das Vorkommen 
von funikularer Myelose bestatigen im wesentlichen die Angaben der Literatur. 
Auch wir fanden haufig Klagen iiber Parasthesien, die im Verlaufe der Be­
handlung stets wieder verschwanden (5 FaIle). Bei einer Patientin machte sich 
besonders eine Storung der Geschmacksempfindung geltend (Fall 5). Bei 
8 Patienten wurden Reflexanomalien bzw. Pyramidensymptome festgestellt 
(Nr. 3, 4, 5, 6, 7, 8, 13 und 15). Wir weisen darauf hin, daB bei den Fallen 3, 
4 und 5, die eine ausgesprochene funikulare Myelose aufwiesen, selbst nach 
Histaminreiz keine freie Salzsaure im Magensaft zu erhalten war. Die FaIle 8, 
13 und 15 zeigten als einzige faBbar neurologischen Veranderungen nur ein 
teilweises bzw. vollstandiges Fehlen der Bauchdeckenreflexe. Sie traten bei 
Fall 13 nach der Besserung des Leidens wieder auf. Das Verschwinden von 
Pyramidensymptomen nach erfolgter Besserung wird von THAYSEN beschrieben. 

Nicht selten begegnen wir bei den Spruepatienten gewissen psychischen 
AbnormitiUen, die im wesentlichen als Ausdruck reaktiver Neurosen aufzu­
fassen sein diirften (HANSEN und v. STAA). Diese Kranken sind verschroben, 
miBtrauisch, depressiv, worauf schon DUNNER, HIRSCHFELD und GERALDY 
hingewiesen haben. Das Auftreten echter Psychosen kommt vor, ist aber ein 
sehr seltenes Ereignis. Epileptiforme Anfalle bei tropischer Sprue wurden von 
ASHFORD beschrieben. Die psychischen Veranderungen, die wir bei unseren 
Patienten beobachten konnten, bestandenin leicht.ell, Gedachtnisliicken (FalI3), 

Ergebnisse d; inn. Med. 54. 17 
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miBtrauischem Ben~hmen (FallJl) , schroffem Verhalten gegeniiber den Mit­
patienten (Fall 12), hochgradiger Empfindsamkeit und Mfektlabilitat (Fall 13 
und 14). Wir mochten es bei diesen Storungen dahingestellt sein lassen, ob 
sie als Folge der Sprue anzusehen sind, um so mehr, als iiber das psychische 
Verhalten vor der Erkrankung keine verlaBlichen Angaben zu erhalten waren. 
Es scheint uns fast wahrscheinlicher, daB auch die psychischen Veranderungen 
als Ausdruck einer gewissen abnormen Konstitution zu verstehen sind. 

8. Kreislaufstorungen. 
Der auffallendste Befund, der uns bei der Untersuchung der Kreislauf­

organe mit groBer RegelmaBigkeit entgegentritt, ist der niedrige Blutdruck. 
Er betrifft in gleicher Weise den systolischen und diastolischen Druck. Wie 
Tabelle 10 zeigt, fanden wir bei 10 von 16 Patienten mehr oder weniger haufig 
systolische Werte unter 100 mm Hg. Den niedrigsten Druck zeigte Fall 15 
mit 65/30, den hOchsten Fall 4 mit 135/60 mm Hg. Die Durchschnittswerte 
liegen zwischen 90/60 und 100/70. Dem Verhalten des Blutdruckes bei nicht­
tropischer Sprue wurde in der Literatur bisher auffallend geringe Beachtung 
geschenkt. In den untersuchten Fallen - THAYSEN zahlt deren 19 von ins­
gesamt 40 - zeigt der Blutdruck mit zwei Ausnahmen eine zum Teil aus­
gesprochene Tendenz zur Hypotension. Bei 7 Patienten betrug der systolische 
Druck weniger als 100. Auch die FaIle von HANSEN und v. STAA lassen eine 
Neigung zur Erniedrigung des Druckes erkennen. Die systolischen Werte ihrer 
Faile bewegen sich zwischen 90 und 120, die diastolischen zwischen 45 und 80. 
Nur bei einem Falle (Nr. 4) wurde der verhaltnismaBig hohe Druck von 
130/90 gemessen. 

HANSEN und v. STAA glauben, den niedrigen Blutdruck auf die allgemeine 
Atrophie und Unterernahrung der Patienten zuriickfiihren zu konnen. Unsere 
wiederholten Blutdruckmessungen, die sich jeweils iiber den ganzen Krank­
heitsverlauf ausdehnten, sprechen durchaus gegen diese Auffassung. AUf unserer 

Tabelle 10. Blutdruckwerte. 

Fall BlUtdruckwerte Allgemeinzustand z. Z. des Verlauf Klinikeintritts 

1 75/40 80/65 85/1 1 90/? Hochgradige Kachexie Unverandert, spateI' t 
2 110/50 120/65 Hochgradige Kachexie t 
3 100/65 120/60 100/65 90/65 85/60 Stark reduziert Weitgehende Besserung 
4 135/60 120/70 85/60 90/50 120/70 Schwere Kachexie Heilung 
5 100/50 95/45 110/65 120/90 110/80 Kachexie Heilung 
6 100/60 95/50 100/65 125/70 125/75 Hochgradige Kachexie Besserung 
7 90/60 80/55 90/55 120/85 100/80 Hochgradige Kachexie Besserung, spateI' an 

Tuberkulose t 
8 105/70 90/60 85/60 80/60 110/75 MaBig stark reduziert Praktisch geheilt 
9 110/50 100/50 120/60 110/65 Stark reduziert 

" " 10 110/80 90/60 85/50 90/60 120/90 Stark reduziert Wesentlich gebessert 
11 110/80 110/70 105/70 115/70 Stark reduziert 

" " 12 105/65 110/70 100/70 120/75 Mittelschwer 
" " 13 100/70 100/90 100/70 Mittelschwer 
" " 14 80/60 85/65 95/70 100/70 Stark reduziert 
" " 15 65/30 80/501100/70 1 Hochgradige Kachexie I " " 16 90/60 80/60 80/50 100/50 10.0/60 Mittelschwer " " 
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Tabelle 10 geht hervor, daB -einerseitsdie. Erniedrigung des Blutdruckes auf­
fallend wenig parallel lauft mit der Schwere des Zustandes, und daB anderer­
seits auch nach weitgehender Erholung der Patienten eine gewisse Hypotension 
fortbesteht. Leider konnten wir nur bei vereinzelten Fallen die Blutdruck­
untersuchung vor und nach der Erkrankung durchftihren. Bei Fall5 ergab 
die Messung langere Zeit nach erfolgter Heilung hohere Werte als wahrend 
der Krankheit, die allerdings mehr den diastolischen als den systolischen Druck 
betrafen. Umgekehrt hatten wir bei Fall 14 die Gelegenheit, den Blutdruck 
vor, bzw. ganz im Beginn der Erkrankung zu messen und dabei folgende Werte 
festzustellen: 140/90, 120/85, 120/85. Zur Zeit der vollentwickelten Sprue fiel 

tlll~HIIIII!111 

I I 

a b 
Abb.37. Ekg. det Patientin 111. 111. (Fall 15). a Bei Klinikeintritt: Low-Voltage. QT-Distanz 0,4" bei einer 
}<'requenz von 75 (hiichstzulassig 0,39"), also leicht vetlangert. Serumcalcium 6,2 mg- %. b VOt Klinikausttitt 
R, etwas griiller als '/,Millivolt. QT-Distanz 0,36" bei einer Frequenz von 83 (hiichstzulassig 0,37"), somit 

normal. Setumcalcium 9,4 mg- %. 

der Druck auf 80/60 abo Von MANSON-BARR und THAYSEN wurde bei tropischen 
und einheimischen Spruefallen ein ganz betrachtliches Abfallen des Blutdruckes 
im Beginn der Erkrankung registriert. In einem gewissen Gegensatz zu unseren 
Feststellungen sah THAYSEN in ~inem Faile ein sehr deutliches Parallelgehen 
des Blutdruckes mit dem Verlauf der Erkrankung, indem die Tension vor 
Beginn 155/95 betrug, wahrend einer Periode heftiger Fettstlihle auf 90/60 
abfiel und im Stadium der Remission sogar auf 180/120 anstieg. Auf Grund 
unserer Beobachtungen kommen wir zum SchluB, daB die Blutdruckerniedrigung 
weit tiber das MaB hinausgeht, das man allenfalls noch durch die allgemeine 
Hinfalligkeit und Schwache schwerer Falle erklaren konnte. 1m Zusammenhang 
mit weiteren Zeichen eines Addisonismus, wie Pigmentation, Adynamie, Hypo­
glykamie, besteht fUr uns kein Zweifel, daB die bei Sprue aujtretende Hypo­
tension der Ausdruck einer Nebenniereninsujjizienz ist. In diesem Sinne spricht 
auch die fast fehlende Reaktion von Blutdruck und PuIs auf subcutane Adrena­
lininjektion, wie wir sie bei einigen unserer Patienten beobachten konnten 
(s. Abb. 21). 

Zeichen von Kreislaujinsujjizienz, wie Anstrengungsdyspnoe, Tachykardie 
und Odeme, treten in schweren Fallen hauiig auf. - Wir fanden bei 5 Patienten, 

17* 
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die aIle in schwerkrankem ZuBtandeeingeliefert wurden, UnterschenkelOdeme. 
Wenngleich die Odeme bei den meisten schwerkranken Spruepatienten vor­
wiegend kardialer Genese sind, so muB doch ausdriicklich darauf hingewiesen 
werden, daB auch StOrungen des Wasserhaushaltes unter Umstanden fUr ihre 
Entstehung verantwortlich zu machen sind. Man findet namlich nicht selten 
auch bei Kranken ohne Zirkulationsinsuffizienz Odeme. 

a b 

Abb. 38. Ekg. des Pat. H. H . (FallI6). a Bei Klinikeintritt: QT-Distanz 0,38" bei ciner Frcquenz von 83 
(h6chstzuliissig 0,37"), somit Icicht verlangert. Berurncalciurn 6,2 mg-%. b Nach intraven6ser Injektion 
von 10 CCtn. 20% Calcium8andoz: QT-Distanz 0,36" bei ciner .Frequenz von 70 (h6chstzulassig 0,40") also 

nornlal. 

Die physikalische und rontgenologische Herzuntersuchung ergibt in der 
Regel einen normalen Befund. Anamische Herzgerausche sind selbstverstand­
lich ziemlich haufig zu horen. 1m Elektrokardiogramm sind nur insofern cha­
rakteristische Veranderungen zu erwarten, als bei Fallen, die mit Hypocalcamie 
einhergehen (Serumcalcium unter 9,0 mg- %), eine Verlangerung der Systolen­
dauer auftritt (HEGGLIN und HOLZMANN). Wir fanden diese Erscheinung nur 
zweimal, namlich in den Fallen 15 und 16 (s. Abb. 37 und 38). Bei den iibrigen 
Patienten mit Erniedrigung des Serumkalkspiegels war die Beurteilung infolge 
Digitalisierung verunmoglicht, da diese bekanntlich die Q-T-Distanz verkiirzt. 
Weitere, unspezifische elektrokardiographische Veranderungen fanden wir ofters_ 
Besonders hinweisen mochten wir aber noch auf die in Fall 7 und Fall 15 be­
obachtete Low-Voltage, die sich irri letzteren Falle mit der Besserung des Zu­
stan des verlor. 
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9. Pathologisch-anaiomische Befullde. 
Wir haben bereits bei verschiedenen Gelegenheiten auf das Fehlen charak­

teristischer anatomischer Befunde bei Sprue hingewiesen. Mit Rucksicht auf 
die uberragende Bedeutung der Darmresorptionsstorung wurde der Intestinal­
tractus in Sektionsfallen stets besonders eingehend untersucht. Auf Grund 
eigener Erfahrungen und kritischer 
Wiirdigung der in der Literatur nieder­
gelegten Obduktionsbefunde kommt 
THAYSEN zum SchluB, daB primare, 
fiir die Sprue charakteristische Darm­
veranderungen nicht bestehen. Die 
von zahlreichen Autoren beschrie benen 
pathologischen Befunde sind nach 
seiner Ansicht als sekundar entstan­
dene Prozesse aufzufassen. In diesem 
Sinne mochten wir auch die bei unse­
rem Fall 17 gefundenen Dunndarm­
ulcera, wie sie Abb. 39 zeigt, inter­
pretieren. Auch beim HERTERschen 
Infantilismus konnte UEHLINGER an 
Hand von 6 Sektionsfallen keine ana­
tomische Ursache fiir die Verdauungs­
insuffizienz finden. Die beobachteten 
Veranderungen faBte er als sekundar, 
infolge der schweren Stoffwechsel­
storung entstanden auf. Ais bemer­
kenswerten, unseres Wissens bisher in 
der Literatur nie erorterten Befund, 
erwahnen wir die Tatsache, daB 
UEHLINGER eine bald sehr schwache, 
bald sehr starke Durchtrankung der 
Gewebsspalten in den Kuppen der 
Darmzotten mit Fetttropfen fand. 
Auch waren viele Stromazellen mit 
kleinen Fetttropfen reich beladen. In 
einem FaIle fullte das Fett die Lymph­
sinus urn die Krypten und die peri­
glandularen Gewebsspalten aus. Ganz 

Abb. 39. Fall 17 . Atropbic der DiillndarmscWeimballt 
mit kl cillen Schleimhautulcera . 

entsprechend fand UEHLINGER auch die mesenterialen Lymphknoten mit Fett­
tropfen beladen. Er folgert aus diesen Befunden, "daB auch in den schwersten 
Fallen von HERTERschem Infantilismus eine intensive Fettresorption stattfindet" . 

Die inneren Organe, insbesondere Leber und Pankreas, sind meist dem kachekti­
schen Zustande der ad Exitum gekommenen FaIle entsprechend stark atrophisch, 
zeigen aber nie fUr die Grundkrankheit irgend wie typische Veranderungen. Fettige 
Degeneration der Leber und Hamosiderose findet man bei Fallen, die mit schwerer 
Anamie einhergingen. Das Fehlen pathologisch-anatomischer Befunde auch an 
den Driisen innerer Sekretion haben wir £ruher bereits betont und gleichzeitig 
hervorgehoben, daB wir darin kein Argument gegelldas Bestehen endoIITiner 



262 H. W. HoTZ lmd K. ROHR: 

StOrungen im Krankheitsbild der Sprue erblicken. Als interessanten Befund 
erwahnen wir die Beobachtung einer Hypertrophie der Epithelkorperchen 
(wahrscheinlich als sekundaren Hyperparathyreoidismus zu deuten) im FaIle 
SCRERERS. Anatomische Befunde funikularer Myelose beschreiben CASTLE und 
seine Mitarbeiter und HANSEN und v. STAA. 

Wir verfiigen iiber die Autopsiebefunde von 4 Fallen (Nr. 1, 2, 7 und 17), die im 
wesentlichen die Ergebnisse der Literatur durch den Mangel an anatomischen 
Veranderungen im Bereiche des Darmtractus und der innersekretorischen Driisen 
bestatigen. Die Coecumtuberkulose im FaIle 7 diirfte mit der Grundkrankheit 
in keinem ursachlichen Zusammenhang gestanden haben. Auf die Diinndarm­
ulcera unseres Falles 17 wurde oben bereits hingewiesen. Leberverfettung 
fanden wir in allen 4 Fallen. Die Milz war bei 3 Fallen von normaler GroBe, 
im 3. FaIle (Nr.2) betrachtlich vergroBert. Dieser Milztumor, der histologisch 
eine starke Vermehrung der Gitterfasern zeigte, war genetisch unklar und 
stellt einen bei Sprue bisher nicht beschriebenen Befund dar. Das Pankreas 
fanden wir in allen Fallen unverandert. Eine ausgesprochene Hamosiderose, 
die Leber, Milz und Nieren betraf, fanden wir in Falll. 

10. FamiliaresAuftreten der Sprue und Itonstitution. 
Familiares Vorkommen der einheimischen Sprue ist anscheinend sehr selten; 

denn TRAYSEN stellt in seiner Monographie, welche die gesamte Weltliteratur 
beriicksichtigt, fest, daB ein Auftreten von mehreren Spruefallen in derselben 
Familie nie beschrieben wurde. In neuerer Zeit mehren sich aber doch die 
Beobachtungen iiber familiare Sprue. KESSLER und RORR berichten iiber das 
gleichzeitige Erkranken von Mutter und Sohn. Die Tochter unseres Patienten 
B. F. (Fallll) wurde seinerzeit im Kinderspital Ziirich wegen Zoeliakie behan­
delt. Auch MEYER erwahnt das Vorkommen von Sprue und Zoeliakie in der­
selben Familie. FANCONI sah 2 Geschwisterpaare - bei dem einen handelte 
es sich urn Zwillinge -, die an Zoeliakie erkrankt waren, und kiirzlich publi­
zierte auch EVENSON eine Beobachtung von HERTERschem Infantilismus bei 
Zwillingen. 

Konstitutionelle Faktoren spielen in der Entstehung der Sprue sicher eine 
wichtige Rolle, das geht schon aus ihrem gelegentlichen familiaren Auftreten 
hervor. Es fallt aber schwer, beim einzelnen Spruepatienten konstitutionelle 
Stigmata herauszufinden, wenn man von der Angabe absieht - die von 4 unserer 
Patienten gemacht wurde -, daB sie von jeher bzw. im Kindesalter sehr schwach­
lich waren. Beim HERTERschen Infantilismus hingegen fielen F ANCONI gewisse 
Merkmale auf, welche die erkrankten Kinder auszeichneten, namlich blonde 
Haare (die er als fast obligat bei Zoeliakie bezeichnet), auffallend blaue Skleren 
(auch von LERNDORFF und MAUTNER erwahnt) und blauer durchsichtiger 
Saum an Milch- und Dauerincisivi. 

Ohne weittragende SchluBfolgerungen zu ziehen, mochten wir an dieser 
Stelle doch darauf hinweisen, daB wir bei unseren Spruefallen eine auffallende 
Haufung von cerebralen Leiden fanden. So waren 2 unserer FaIle Epileptiker. 
Ein 3. Fall zeigte einen parkinsonistischen Zustand, der als Folge einer En­
cephalitis lethargica aufgetreten war (Nr. 10). Selbstverstandlich ist das Material 
zu klein, als daB man bei diesem Zusammentreffen eine zufallige Koinzidenz 
ausschlieBen konnte. 
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U. Pathogenese · nndXtiologie. 
Bei der Besprechung der einzelnen Spruesymptome sind wir jeweils auch 

auf die Frage ihres Entstehungsmechanismus eingegangen. Es hat sich dabei 
gezeigt, daB sie in pathogenetischer Hinsicht in 3 groBe Symptomenkomplexe 
eingeteilt werden konnen (s . auch ROHR), namlich in solche, die 1. auf eine 
Funktion8stOrung des Magen-Darmtractus, 2. auf avitaminotische und 3. auf 
endokrine Storungen zuriickzufiihren sind. Die Verhaltnisse werden dadurch 
kompliziert, daB einerseits die einzelnen Symtpome haufig durch ein Zusammen­
wirken der ihnen zu-
grunde liegenden drei 
Hauptstorungen verur- Siomoillit. 
sacht sein konnen und fllosslYis 

. di Ourchfiille 
anderselts e letzteren I'feleorisfllus 
sich vielfach gegenseitig usw. 
bedingen. Eine schema-
tische Darstellung (siehe 
Abb. 40), wie sie ROHR 
schon friiher publiziert 
hat, ist vielleicht am 
best en geeignet, das 
Ineinandergreifen der 
verschiedenen patho­
genetisch maBgebenden 
Faktoren zu veran­
schaulichen. 

Eine zentrale Stel­
lung nimmt zweifellos 

Vilomin A 
8,? 
8; Komplex 
C 
o 

I NonOp..ly.~rrdJlkuJ?I1U Anlipernizio~oprinzip 
Eisen 
Co/cium 

~ 
lIebennieren f'orolhyreoirleo? 1{ypgn!/y.se-Zwiscbenhif'fl 
tfYfJOlonus Tetof/ie flrunduntsa/zsleigel'ufl!l 
tfypoglykiimie lIypocolciimie !fagersuchf 
Adynornie Oskoporose I!J.y.!'eoidea ? 
Pigmentalion OVerief!. 

Amenorrhoe 
die Darmresorptionssto­
rung mit ihrem Haupt­

Abb.40. Zusammenwirken verschiedencr pathogenetischer Faktoren. 

symptom, der Steatorrhoe, ein. Durch sie laBt sich die ;Mehrzahl aller iibrigen 
Symptome erkiaren, sei es nun als direkte Auswirkung der Resorptionsstorung, 
sei es als deren Folge iiber Mangelzustande und innersekretorische Storungen. 
Als eine wichtige Folge nicht so sehr der Darmstorung an sich, als vielmehr 
der Fettstiihle, stellt sich die ungeniigende Kalkverwertung und damit die 
Hypocalcamie und Hypophosphatamie ein. Als weitere Folgeerscheinungen 
entstehen Tetanie und Osteoporose. Es scheint uns aber fraglich, ob die letztere 
allein durch Kalkresorptionsstorungen erklarbar ist, oder ob nicht vielmehr auch 
Vitamin-D-Mangel und eventuell Erscheinungen eines sekundaren Hyperpara­
thyreoidismus maBgebend mitbeteiligt sind. 

Unter die Mangelzustii,nde fassen wir die Avitaminosen und das Fehlen der 
fUr die Blutbildung wichtigen Faktoren zusammen. Vitamin-C-Mangel diirfte 
in fast allen Spruefallen vorliegen. Offenbar leidet die Verwertung dieses Vita­
mins in erster Linie unter dem veranderten Magenchemismus und unter den 
erschwerten Resorptionsbedingungen. Klinisch augenfallige Vitamin-C-Mangel­
symptome in Form hamorrhagischer Diathese (skorbutoide Sprue) sind aller­
dings selten. Inwieweit die abnorme Pigmentation auf eine C-Hypovitaminose 
allein zuriickzufiihren ist, steht noch nicht fest. Wahrscheinlicher ist sie der 
Ausdruck einer N e bennierenrindeninsuffizlenz, die ilirerseits mit Vitamin-C-Mangel 
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in genetischem Zusammenhang stehen diirfte. Nach den Untersuchungen von 
VERZAR und seinen Mitarbeitern muB auch die Moglichkeit eines Vitamin-B2-
Mangels bei der Entstehung der Fettstiihle mit in Betracht gezogen werden. 
Es ist auBerordentlich wahrscheinlich, daB auch die Resorption des fettlOslichen 
Vitamin D leidet und damit eine D-Hypovitaminose bei der Entstehung der 
Osteoporose mitbeteiligt ist. Das gelegentliche V orkommen von Xerophthalmie 
und Hemeralopie spricht fiir den Ausfall des Vitamins A. Eine mangelhafte 
Verwertung auch der iibrigen Vitamine ist sehr wahrscheinlich. Indessen fehlt 
dafiir bisher eine sichere klinische Bestatigung. 

Der Antiperniciosastoff (APS) besitzt zweifellos gewisse Beziehungen zu den 
Vitaminen. Wir wissen, daB seine Vorstufe, der "extrinsic factor", in enger 
Bindung an das Vitamin B2 in der Natur vorkommt, mit demselben aber nicht 
identisch ist (DIEHL und KfuINAU). In der friiher eingehend geschilderten Weise 
kommt es bei der Sprue zu einem Mangel an APS und damit zur perniziosen 
Anamie. Der ebemalls durch die Magen-Darmstorung bedingte Eisenmangel 
macht sich in der Regel schon vor der ungeniigenden Verwertung des APS 
bemerkbar, wodurch die Sprueanamie im Beginn meist einen hypochromen 
Charakter erhalt. Erst in dem MaBe, als durch die zunehmende Darmstorung 
auch die Resorption des APS leidet, wird die Anamie pernizios, behaIt aber 
haufig auch dann noch einen gewissen sekundaren Einschlag. 

Der bei der Sprue am deutlichsten in Erscheinung tretende innersekretorisch 
bedingte Symptomenkomplex ist der junktionelle Addisonismus, der durch 
Nebennierenrindeninsuffizienz bedingt ist. Neuere Untersuchungen machen es 
wahrscheinlich, daB dieselbe, zum Teil wenigstens, eine Folge der C- und wahr­
scheinlich auch B2-Hypovitaminose ist. Daneben spielen aber sicher auch noch 
andere, nicht naher faBbare, schadigende Einfliisse eine Rolle. Die Para­
thyreoidea diirfte in der Regel nicht direkt betroffen sein. Die KaIkstoffwechsel­
storungen lassen sich jedenfalls durch die mangelhafte Resorption des mit der 
Nahrung zugefiihrten Calciums geniigend erklaren. Erst sekundar kann es 
infolge der Hypocalcamie zu einem sekundaren Hyperparathyreoidismus im 
Sinne ERDHEIMS kommen, der an sich allerdings das Auftreten der Osteoporose 
begiiustigt. Bei der weitgehenden gegenseitigen Abhangigkeit der Funktion der 
endokrinen Driisen ist es nicht verwunderlich, daB sich in vielen Fallen auch 
Zeichen von Storungen der H ypophyse und der Keimdriisen einstellen, wie wir 
dies friiher bereits erortert haben. 

Wenn wir auch durchaus die Ansicht vertreten, daB die Darmresorptions­
stOrung in den meisten Fallen die eigentliche Wurzel der Spruekrankheit dar­
stellt, so mochten wir trotzdem an der oben wiedergegebenen Einteilung in 
drei pathogenetisch mapgebende Grund-stOrungen festhalten, da sie geeignet ist, 
das Verstandnis fUr die Vielgestaltigkeit der Krankheitsbilder wesentlich zu 
erleichtern. Die gleichmaBige Entwicklung der verschiedenen Storungen fiihrt 
zum typischen Vollbild der Sprue. Eine weitgehende Selbstandigkeit jeder 
einzelnen Grundstorung bringt es aber mit sich, daB in vielen Fallen die Stea­
torrhoe, in anderen die Folgen der Mangelzustande - wie Anamie, skorbut­
ahnliche Bilder, Osteoporose - und in wieder anderen endlich innersekreto­
rische Storungen im Vordergrunde des klinischen Bildes stehen. 

Nachdem es heute als feststehend gelten kann, daB die vielgestaltigen Sym­
ptome der Sprue letzten Endes aer Ausdruck einer Darmresorpti011,Sinsujjizienz 
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sind, bedeutet die Frage nacn der Ursacire- dieser Storung zugleich die Frage 
nach der Atiologie der Sprue iiberhaupt. Leider sind wir auch heute noch 
nicht in der Lage, sie mit Sicherheit zu beantworten. Weder mangelhafte 
Funktion der Verdauungsdriisen, noch anatomische Veranderungen des Darm­
apparates konnen fiir die Entstehung der ResorptionsstOrung verantwortlich 
gemacht werden. Auch die Auffassung der Sprue als primare Darminfektions­
krankheit entbehrt einer einwandfreien Beweisfiihrung und ist deshalb ver­
lassen. In jiingster Zeit Jenkt RIETSCHEL von einem neuen Gesichtspunkt aus 
die Aufmerksamkeit wieder mehr auf das bakteriologi8che Moment. Auch er 
lehnt zwar die Auffassung der Sprue als primare Darminfektion ab, sieht aber 
in einer bakteriellen, endogenen Invasion, bzw. Infektion des Diinndarmes 
durch physiologische Darmbakterien oder sonstige Saprophyten die Vor­
bedingung zur Entwicklung der Sprue. Selbstverstandlich fiihrt nicht jede 
derartige bakterielle Diinndarmbesiedelung zur Sprue. Sie tut es vielmehr 
nur dann, wenn sie sich iiber eine sehr lange Zeitdauer erstreckt. In der "Tenazi­
tat der endogenen Bakterienbesiedelung des Diinndarmes" sieht der genannte 
Autor das Ausschlaggebende Moment. Die RIETSCHELsche Theorie hat zweifellos 
sehr viel fiir sich, ob sie abel" in allen Fallen zu Recht besteht, scheint uns fraglich. 
Von den neueren Theorien verdient auch diejenige von CASTLE und seinen 
Mitarbeitern eine nahere Erorterung und Kritik. Nach der Auffassung dieser 
Autoren ist die Sprue gleich der Perniciosa eine Mangelkrankheit, bedingt durch 
das Fehlen des APS. Wahrend nun aber bei der BIERMERSChen Anamie das 
Fehlen des APS auf eine mangelhafte Bildung des "intrinsic factor" durch die 
Magenschleimhaut zuriickzufiihren ist, wird es bei der Sprue meist durch eine 
ungeniigende Zufuhr des "extrinsic factor" durch die Nahrung verursacht. 
Der Mangel an APS hat nun seinerseits nicht nur die Entstehung der bekannten 
Blutveranderungen zur Folge, sondern fiihrt auch zu einem Versiegen des 
CASTLEschen Fermentes und zum Auftreten der DarmstOrung. Zur Begriindung 
dieser Auffassung fiihren die genannten Autoren die iiberaus giinstige Beein­
flussung nicht nur der Anamie, sondern auch der Darmstorung durch die 
Lebertherapie an. Eine weitere Stiitze fiir ihre Theorie sehen sie auch in 
Tierexperimenten, die bei einer an "extrinsic factor" freien Ernahrung der 
menschlichen Sprue frappant ahnliche Krankheitsbilder zeigten und auf Leber­
therapie behoben werden konnten. 

Wenn auch die Auffassung CASTLES im ersten Augenblick bestechend er­
scheinen mag, so lassen sich doch eine Reihe von Argumenten anfiihren, die 
gegen ihre Allgemeingiiltigkeit sprechen. In erster Linie finden wir die prompte 
Wirkung der Lebertherapie auf die Steatorrhoe in unseren Fallen nicht be­
statigt. Wir sahen immer wieder trotz groBen Campolondosen eine auffallend 
geringe, wenn aueh nieht ganz fehlende, Beeinflussung der Darmstorung. Die 
Nahrung der Mehrzahl unserer Patienten war ferner so beschaffen, daB kein 
Grund zur Annahme einer mangelhaften Zufuhr an "extrinsic factor" vorlag. 
Ganz unverstandlich ware vollends die Tatsache, daB bei der gleichen Atiologie 
so verschiedene Krankheitsbilder wie die Sprue und die Pernieiosa entstehen. 
Mogen vielleieht auch in gewissen Fallen, insbesondere tropischer Sprue, pri­
mare Mangelzustande eine wichtige Rolle spielen, so konnen solehe nach unserer 
Auffassung im allgemeinen fur die Entstehung der einheimischen Sprue niemals 
allein geltend gemacht werden. Es scheint uns aueh durehaus moglich, . daB 
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nicht so sehr ein Mangel an· A-PS, als vielmehr das FeWen eines im aktiven 
Leberextrakt ebenfalls enthaltenen, bisher unbekannten Stoffes, mit der Ent­
stehung der Darmstorung in ursachlichem Zusammenhang steht. 

Ohne eine neue Hypothese iiber die Entstehung der Sprue aufstellen zu 
wollen, mochten wir unseren Zweifel an einer atiologischen Einheit dieses Krank­
heitsbildes auBern und die Frage aufwerfen, ob nicht die Sprue vielmehr der Aus­
druck einer Kombination verschiedener atiologischer Momente darstelle, wobei wir 
an ein Zusammenwirken von konstitutionellen Faktoren, Magen-Darmstorungen 
(z. B. auch im Sinne RIETSCHELS), Mangelzustanden und endokrinen, eventuell 
auch neurovegetativen Regulationsstorungen denken (vgl. das Schema S. 263). 

Wenn wir auch heute noch nicht in der Lage sind, in der Frage der Xtio­
logie der Sprue iiber mehr oder weniger wahrscheinliche Theorien und Hypo­
thesen hinaus zu gelangen, so ist doch ihre Pathogenese weitgehend geklart 
und damit einer erfolgreichen Therapie der Weg geoffnet. 

12. Therapie und Prognose. 
Entsprechend unserer pathogenetischen Auffassung der Sprue hat sich das 

therapeutische Vorgehen in erster Linie gegen die 3 Grundstorungen, die in­
testinale Storung, die Anamie und die Mangelzustande zu richten. 

1m Leberextrakt steht uns das wirksamste Mittel zur Behandlung der An­
amie, und zwar insbesondere ihrer perniziOsen Form, zur Verfiigung. Es ist 
vor allem das Verdienst CASTLES und seiner Mitarbeiter, die Bedeutung der 
Lebertherapie in ihrer vollen Tragweite erkannt zu haben. Unseres Erachtens 
gehen die genannten Autoren jedoch zu weit, wenn sie den Leberextrakt als das 
souverane Mittel in der Behandlung der Sprue iiberhaupt glauben empfehlen 
und auf die diatetischen MaBnahmen vollstandig verzichten zu konnen. 

Die Vorgange, die sich bei der Leberbehandlung der perniziosen Sprue­
anamie im Blut und Knochenmark abspielen, haben wir auf S. 239 bereits 
eingehend erortert und auch betont, daB sich die Remission in prinzipiell 
gleicher Weise wie bei der cryptogenetischen Perniciosa, jedoch in langsamerem 
Tempo vollzieht. Wir haben gleichfalls bereits darauf hingewiesen, daB die 
perorale Lebertherapie bei der Sprue infolge der ungiinstigen Resorptions­
verhaltnisse im Darm nur mangelhaft oder gar nicht wirkt. Sie wird deshalb 
mit Vorteil von vorneherein durch die parenterale, am besten intraglutaale, 
Injektion ersetzt, und zwar in groBen Dosen, z. B. 2--4 c9m Campolon taglich 
iiber langere Zeit. In allen Fallen, ganz besonders aber in jenen, die mit einer 
hypochromen Anamie einhergehen - und dies ist stets in der Remission der 
Fall -, ist es notwendig, die Lebertherapie mit Verabreichung von Eisen 
(Ferrostabil per os oder, Ceferron intravenos) zu erganzen. Hat die Anamie 
ein sehr hochgradiges AusmaB angenommen, so helfen oft nur Bluttransfusionen 
fiber die kritischen Tage bis zum Eintritt der Remission hinweg. 

Dank der Lebertherapie gelingt es heute wohl in den meisten Fallen der 
Anamie Herr zu werden. Sie ist jenes Teilsymptom der Sprue, das am leich­
testen zu beheben ist. Bedeutend schwieriger gestaltet sich die Beeinflussung 
der Steatorrhoe, welche die Anamie gewohnlich um Wochen iiberdauert und 
nur in den seltensten Fallen ganzlich verschwindet. Es ist diese Tatsache unseres 
Erachtens doch ein gewichtiges Argument. gegen die Auffassung CASTLES, daB 
die Sprue ausschlieBlich durchaen Mangel an aktivem Leberprinzip bedingt 
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sei. Allerdings konnten auch wir an Zunseter FaIle (Nr. 11 und 13), bei 
welchen die Anamie stark zuriicktrat, eine giinstige Beeinflussung des Krank­
heitsverlaufes an sich durch die Lebertherapie feststellen. Es scheint uns aber 
fraglich, ob es sich dabei urn einen spezifischen Effekt des APS bzw. seiner 
Vorstufe im Sinne CASTLES handelt, oder ob wir es hier nicht vielmehr mit einer 
Wirkung von Begleitstoffen zu tun haben. In diesem Sinne spricht wohl auch 
die bessere therapeutische Wirksamkeit wenig gereinigter Leberextrakte. 

Neben der Lebertherapie kommt auch der didtetischen Behandlttng eine sehr 
wichtige Rolle zu. Sie hat vor allem die Aufgabe, die DarmstOrung, insbeson­
dere die Steatorrhoe, giinstig zu beeinflussen. Ferner soIl sie eine reichliche 
Vitaminzufuhr gewahrleisten. Bei allen Fallen mit profusen Fettstiihlen schran­
ken wir die Fettzufuhr voriibergehend maximal ein und erreichen damit fast 
stets eine Besserung der Durchfalle und des Meteorismus. Nach einer indi­
viduell verschieden langen Schonperiode wird leicht resorbierbares Fett, z. B. 
in Form von Butter, in allmahlich steigenden Mengen wieder zugefiihrt. 
Haufig zwingt das Wiederauftreten von Fettstiihlen zum voriibergehenden 
Zuriickgehen auf fettlose Kost. Fiir eine Beschrankung der EiweiBzufuhr 
liegt nicht nur kein Grund vor, da die EiweiBe gut resorbiert werden, die Kost 
solI vielmehr eiweiBreich sein, um soden ausgehungerten Organismus die notigen 
Bausteine zuzufiihren. Wohl gelangen auch die Kohlehydrate weitgehend zur 
Resorption, fiihren aber haufig bei zu reichlicher Verabreichung zu Gahrungs­
stiihlen. Es ist deshalb vorteilliaft, in den entsprechenden Fallen auch die 
Kohlehydrate etwas einzuschranken. Wir haben von diesen Gesichtspunkten 
ausgehend an unserer Klinik eine fett- und kohlehydratarme, eiwei(J-, obst- und 
gemusereiche "Spruediiit" eingefiihrt, die wir jeweils den individuellen Ver­
haltnissen entsprechend modifizieren. Ais Beispiel fiir einen mittelschweren 
Fall, bei dem die Steatorrhoe schon weitgehend behoben ist, sei folgender 
Speisezettel angefiihrt: 
Erstes Friihstiick: Grahambrot, Rahmkase, EiweiBmilch. 
Zweites Friihstiick: Apfel oder Banane. 
Mittagessen: Reis-, Gersten- oder Hafersuppe, Magerfleisch haschiert, Gemiise (Kartoffeln, 

Erbsen, Spargeln, Karotten, Schwarzwurzeln usw.) in Piireeform, Randen, Sellerie, 
Karotten als Rohkost. Obst. 

Nachmittagskaffee: wie· Friihstiick. 
Nachtessen: Schleimsuppe, Gemiisepiiree, Fisch oder Eierspeise, Obst. 

Nebenderqualitativen Zusammenstellung des Speisezettels legen wir auf 
die purierte Form der Speisen einen besonderen Wert. 

MedikamentOse Therapie. Oft haben wir von Praparaten, wie Pankreon, 
Gesanit, Taka-Diastase und Kohle, eine giinstige, die diatetische Behandlung 
unterstiitzende Wirkung auf die Darmstorung, insbesondere den Meteorismus 
gesehen. Liegen Kalkmangelzustande vor, so wird man Kalkpraparate per­
oral oder - besonders bei tetanischen Anfallen - intravenos verabreichen. 
Perorale Calciumtherapie ist auch dann indiziert, wenn starke Fettstiihle be­
stehen, denn es hat sich gezeigt, daB eine negative Kalkbilanz durch reichliche 
Zufuhr von Calcium positiv werden kann (s. S. 226). Bei Osteoporose ist auBer­
dem die Anwendung von Vitamin-D-Praparaten geboten. Die bei schweren 
Spruefallen stets zu beobachtenden Zustande eines funktionellen AddisonismJs 
sind einer Behandlung mit Nebennierenrindenpraparaten, eventuell kombiniert 
mit Vitamin C zuganglich. 
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Diehypovitamin6tischenZustaniie mussen wenigstens im Beginn mit parenteraler 
Vitaminzufuhr behandelt werden, da bei peroraler Verabreichung eine genugende Re­
sorption nicht gewahrleistet ist. Bei leichten Fallen und bei fortschreitender Besse­
rung ist jedoch auch perorale Applikation angezeigt, und zwar mit Vorteil in Form 
einer vitaminreichen Obst- und Gemusediat, wie wir sie oben beschrieben haben. 

Angeregt durch die interessanten Mitteilungen VERZ.A.Rs uber die Beziehungen 
zwischen Nebennierenrinde und Fettresorption, haben wir analog seinen Tier­
versuchen Cortidyn bzw. Cortigen in groI3en Dosen (bis 5 ccm taglich) und auch 
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Lactoflavin gespritzt, 
ohne aber eine Beein­
flus sung der Steatorrhoe 
zu sehen. Wir mochten 
aber in diesen negativen 
Resultaten aus Grunden, 
die wir schon auf S. 218 
erortert haben, keine 
Argumente gegen die 
VERzARsche Theorie er­
blicken. 

Dieeinheimische Sprue 
ist ein dankbares, wenn 
auch viel Geduld undAus­
dauer forderndes Gebiet 
arztlicherTherapie. Nach 
unseren Erfahrungen ge­
lingt es mit einer nach 
den dargelegten Prinzi­
pien durchgefuhrten Be­
handlung, wenn auch 

nicht immer vollstandige Heilung, so doch in fast samtlichen Fallen Beschwerde­
freiheit und Arbeitsfahigkeit wieder herzustellen. Wichtig fur eine erfolgreiche 
Therapie ist selbstverstandlich das moglichst fruhzeitige Erkennen des Leidens. 
Man ist aber oft erstaunt uber die auI3erordentlich guten Behandlungserfolge 
selbst in desolat erscheinenden Fallen. In eindrucklicher Weise illustriert die 
obenstehende Abb. 41, in welcher eine Anzahl von Gewichtskurven unserer 
FaIle zusammengestellt ist, die Leistungsfahigkeit unserer Spruetherapie. Von 
unseren 17 klinischen Fallen wurden 3 geheilt (Nr. 4, 5, 13). Als praktisch 
geheilt, d. h. beschwerdefrei und voll arbeitsfahig sind 5 (Nr. 3, 6, 8, 9 und 16), 
als wesentlich gebessert ebenfalls 5 FaIle (Nr. 10, II , 12, 14 und 16) zu betrachten. 
Demgegenuber stehen 4 Todesfalle (Nr. I, 2, 7 und 17), die zum Teil in eine 
Zeit fallen, da unsere Therapie noch nicht so ausgebaut war wie heute. Der 
Exitus letalis erfolgte stets auf Grund von Komplikationen (Pneumonie bei 
Lungentuberkulose, gripposer Infekt, Peritonitis nach perforierter Coecum­
tuberkulose, Pachymeningitis haemorrhagica internal. Es stehen unsere thera­
peutischen Ergebnisse in einem auffallenden Gegensatz zu den Angaben der 
Literatur. Wahrend die einheimische Sprue bisher als prognostisch sehr ernstes, 
ja vielfach infaustes Leiden galt, glauben wir auf Grund un serer Erfahrungen an 
22 Fallen sagen zu durfen, daI3 sieeine therapeutisch aussichtsreiche Krankheit ist. 
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Einleitung, Umgrenzung des Stoffes. 
1m folgenden will ieh die fiir das Kindesaltel' wiehtigel'en Akropathien be­

spreehen. Unter del' Bezeiehnung "Akropathie" kann man im weitesten Sinne 
des Wortes aile Vol'gange verstehen, welehe die offensiehtliehe Neigung zeigen, 
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an den auBersten Endender GliedmaBen~ oder anderer Korperteile (Finger, 
Zehen, Nasenspitze, Rand der Ohrmusehel, unteres Ende der Wirbelsaule usw.) 
besondere Erseheinungen zu entwiekeln. Man miiBte demnaeh hierher aueh 
die Trommelsehlagerfinger, oder die an der Peripherie beginnenden Odeme und 
die Cyanose bei Herzkranken, ferner aueh die tonisehen Hand- und FuBkrampfe 
bei Tetanie, weiterhin aIle Spitzenpigmentationen und noeh viele andere ahnlieh 
lokali8ierte Erseheinungen reehnen. Naeh dem Wortlaute ware dies sieherlieh 
riehtig; aber eine derart uferlose Ausdehnung des Begriffes hatte fUr unsere 
arztliehe Zweeke gar keinen V orteil. Ieh will daher hier den Begriff der Akro­
pathie nur im engeren Sinne deb Wortes auffassen. Nur auf diese Weise gewinnen 
wir einen festen Damm gegen die oben angedeutete uferlose Ausdehnung des 
Akropathiebegriffes. In dieser Einsehrankung will ieh demnaeh im folgenden 
unter dem enger gefaBten Sammelbegriffe der Akropathien nur jene Krankheits­
prozesse verstehen, welehe mit der infantilen Akrodynie entweder identisch 
und verwandt sind, oder welehe in der Praxis mit der infantilen Akrodynie in 
mehr oder weniger ungezwungene Differentialdiagnose gebraeht werden miissen. 
Bei dieser Darstellung ist mithin die infantile Akrodynie zwar in den Mittel­
punkt alIer meiner Erorterungen geriiekt, aber sie bildet durehaus nieht den 
alleinigen Gegenstand meiner Ausfiihrungen. Es werden hier noeh andere an 
den "Aeren" sieh zeigende kindliehe Erkrankungen abgehandelt, fUr welehe 
allerdings die kliniseh so wiehtige infantile Akrodynie stets den Bliekpunkt 
und den Vergleiehsgegenstand bilden soll. 

I. Klinische Einteilung der im Kindesalter vorkommenden 
Akropathien. 

Allgemeines. Die erhohte Aufmerksamkeit, welehe jetzt die Kinderarzte der 
eehten Akrodynie widmen (SELTER, SWIFT, FEER, DEBRE, PERU, BOUCOMONT, 
DECRAUME, ROCAZ, CROOKSRAND u.a.), die Aufdeekung zahlreieher Sonderformen 
(DEBRE, LEMEILLET u. a.), ferner aueh die Feststellung der Tatsaehe einer Art 
von physiologiseher Pathologie der infantilen Akrodynie (GLANZMANN, KURL, 
RIETSCRL) und sehlieBlieh aueh die Aufdeekung zahlreieher leichter, atypiseher 
oder unvollstandiger Akrodynieformen (ROCAZ, MAYERROFER, DRAGISIc) legen 
uns die Aufgabe nahe, die Akrodynie gegen andere, kliniseh ahnliehe Erkran­
kung differentialdiagnostiseh abzugrenzen. Hiezu kommt noeh, daB manehe 
nieht eigentlieh "akrodyne" Akropathien, wie z. B. die kindliehe Pellagra, 
keinesfalls so selten sind, noeh aueh aussehlieBlieh auf Maislander besehrankt 
sind, wie man es bisher glaubte. Ferner sei noeh erwahnt, daB manehe aliment are 
akrodynoide Akropathien aueh im Kindesalter sieh zeigen (Arsen- und Blei­
vergiftungen) und daB sehlieBlieh eine neuentdeekte akrodynoide Akropathie, 
die der kindliehen Maisbrandvergiftung (Ustilaginismus von MAYERHOFER) ein 
der eehten infantilen Akrodynie zum Verweehseln ahnliehes klinisehes Bild 
gewahrt. 

Schema. 1m naehfolgenden versuehe ieh ein pathogenetisehes und differential­
diagnostisehes Schema aufzustellen, welches der erste Versueh ist, die vielfach 
noeh unklaren oder aueh seltenen klinischel1 Krankheitsbilder gegeneinander 
abzugrenzen. 

18* 
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Akropathien des Kindes(Llte1'8. 
I. Infantile Akrodynie (kindliche Formen nach CHARDON, SELTER, SWIFT, FEER, DEBRE, 

PEHu, BOUCOMONT, ROCAZ, VVORINGER u. a.). 
a) Klassische "komplette" Formen mit vollstandiger Ausbildung des FEERschen Kern-

syndroms (Tachykardie, Hypertension, Hyperglykamie bei Zuckerbelastung). 
b) Atypische Formen mit besonderer Ausbildung einzelner Symptome. 
c) Abortive Formen ("formes frustes"). 
II. Akrodynieforme (akrodynoide) Syndrome, welche zwar auBerlich, d. h. vor allem 

infolge ihrer akrodynoiden Hauterscheinungen der wahren infantilen Akrodynie (Gruppe I) 
auBerordentlich ahnlich sein konnen. Doch sind sie durch ihre verschiedentliche Atiologie 
von der echten infantilen Akrodynie scharf zu trennen. In diese akrodyniforme (akro­
dynoide) Gruppe zahlen wir: 

a) Die Akropathie del' Pellagm. 
b) Die Akropathie del' auch bei Kindem moglichen alimentaren chronischen Arsen-

vergiftung. 
c) Die Akropathieformen des Sekalismus. 
d) Den Ustilaginismus (alimentare Maisbrandvergiftung del' Kleinkinder). 
Ill. Differentialdiagnostische Sammelgruppe akropather Syndrome. Es sind dies die 

verschiedensten Akropathien im Verlaufe bestimmter, meist hereditiirer familiiirer, oderdoch 
wenigstens konstitutioneller Erkrankungen. Diese Gruppe enthalt aIle jene, ebenfalls an 
den Acren sich zeigende Erkrankungen, die durch ihr Aussehen zu del' echten infantilen 
Akrodynie (Gruppe I) und zu den akrodyniformen Erkrankungen (Gruppe II) in Differential­
diagnose zu bringen sind. Es ist dies naturgemaB die klinisch am wenigsten einheitliche 
Gruppe. In diese differentialdiagnostische Sammelgruppe zahlen wir u. a.: 

a) Die RAYNAUDSche Erkrankung. 
b) Die Chorea fibrillaris - MORVAN (del' erste PariseI' Fall von schwerer infantiler 

Akrodynie war nach DEBRE-PETOT auBerst ahnlich dieser MORvANschen Erkrankung). 
c) Die Akrodermatitis mutilans (PARKES-WEBER): bullose suppurative, sehr seltene 

Hauterkrankung von auBerster Chronizitat; in Differentialdiagnose zu bringen mit del' 
Akrodynie "a forme mutilante" (DEBRE-PETOT). 

d) Die chronische Akrocyanose (CROCQ, CASSIRER; Farbenton der Finger violett-eya­
notisch!). 

e) Die Erythromelalgie (WEIER-MrTCHELL). 
f) Manche an den Aeren sieh abspielende PU1'pumformen bzw. aueh akropathe Skorbut­

blutungen (ahnlich manehen atypisehen infantilen Akrodynien mit Finger- und Zehen­
blutungen). 

g) Das Kemtoma hereditan pal1nDplantare nach UNNA-THOST-DuHRING; klinisch nieht 
progredient; dominant vererbbar im Gegensatze zu der bei Kindern ahnlich aussehenden, 
folgenden "Meleda-Krankheit". 

h) Mal de Meleda = Keratosis extremitatum hereditaria progrediens (KoGOJ); familiar­
endemisehe Krankheit auf del' jugoslawischen Adriainsel Mljet (= Meleda). Beobachtet 
auch bei Sauglingen und Kindern; ist in jahrelanger Entwicklung progredient (KoGOJ); 
1'ecessiv vererbbar (BOSNJAKOVI6). Kommt fiir Dalmatien und andere Mittelmeerlander 
(Frankreich) in Betracht. 

i) ,Die HALLOPEAusche Erkrankung ("L'akrodermatite continue suppurative") in be­
sonderer Differentialdiagnose gegen die schweren Sekundarinfektionen bei der infantilen 
Akrodynie und auch beim Ustilaginismus, ferner auch noch gegen die "pustulose Psoriasis". 

j) Die seltene "pustulOse Psoriasis", besonders in jener Form, bei welcher bloB die 
Palmae und Plantae ergriffen sind und die Herde am iibrigen Korper fehlen (Differential­
diagnose gegen die HALLOPEAusche Erkrankung). 

k) Resistente pustulOse Ausschliige an Handtellern 1Lnd Fu/3sohlen (ANDREWS, BIRKMAN, 
KELLY, MACHACEK). 

1) Unkla1'e Fiille des Kindesalters wie beginnende Akrosklerodermien, Dermatomyositiden 
nach Infektionskrankheiten mit innersekretorischen Storungen (MAYERHOFER, 1934) und 
Akrodermatitis atrophicans. 

Entsprechend del' Reihenfolge im Schema werden im nachfolgenden die 
einzelnen wichtigsten Krankheitsgruppen gesondert abgehandfllt, 
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II. Die echte infantile Akrodynie. 
Die ausfiihrliche Klinik der klassischen infantilen Akrodynie (A.) kann 

und muB ich in meinem Referate iibergehen, denn gerade der Neuentdecker 
dieser Erkrankung (SELTER 1902/03) hat vor nlcht allzu langer Zeit (1934) in 
diesen Ergebnissen die medizingeschichtliche Entwicklung der A. bis zur Ence­
phalitis vegetativa in klarer Weise niedergelegt. Ferner hat auch FEER, dem 
wir fiir die Verbreitung der klinischen Kenntnis dieser Erkrankung wertvoliste 
Pionierdienste verdanken, in eben denselben Ergebnissen aufklarende Kasuistiken 
gebracht. 

SWIFT bringt (1914, 1918, 1921) in ganz selbstandigen Arbeiten seine australischen 
Beobachtungen und Kasuistiken. Ganz besonders aber sind noch die franzosischen Arzte, 
welche ihre an meist sehr schweren Krankheitsfallen gewonnenen, auBerst interessanten 
klinischen Beobachtungen teils in kasuistischen Mitteilungen, teils in Monographien nieder­
gelegt haben, zu erwahnen. Ich nenne hier einstweilen bloB die Forscher COMBY, DEBRE, 
mit seiner Schule, ferner HAUSRALTER, PERu mit seinen Mitarbeitern, ROCAZ, WORINGER 
u. v. a. - Das franzosische Schrifttum hat aber unter anderem auch noch die besondere 
reizvolle Eigenheit, daB es in der Frage der infantilen A. auf eine fiber 100 Jahre alte 
Geschichte zuriickblicken kann, auf eine Geschichte, die allerdings schon vergessen war 
und erst in neuerer Zeit wieder in Erinnerung gerufen werden muBte. 

Bei neuen oder auch nur neuentdeckten Krankheiten werden zu allererst 
nur die allerschwersten, "klassischen" FaIle beschrieben und von den ersten 
Nachuntersuchern in dieser Form bestatigt. Erst wenn diese klinische Erst­
erkenntnis geniigend in das BewuBtsein der Arzte eingedrungen ist, werden 
atypische FaIle beschrieben, und es vermehren sich die "Formes frustes". Auf 
diese Weise wird aus der seinerzeit seltenen, ja geradezu "exotischen" Krankheit 
ein haufigerer Befund. Zum Schlusse bildet sich dann noch die Erkenntnis aus, 
daB der betreffende pathologische ProzeB eigentlich schon in der Biologie des 
betreffenden Lebensalters verankert ist, wobei der Praktiker bei Gefahr einer 
Unterlassung fOrmlich bei jedem Kinde an die Moglichkeit solcher Abortivformen 
denken solI. Auch die Lehre von der kindlichen A. ist diesen eben geschilderten 
Weg der Entwicklung gegangen. 1m Gegensatze zu der jetzt besseren Kenntnis 
der "kompletten" klassischen A.-Falle ist die Klinik der unvollstandigen, atypi­
schen oder sonst irgendwie larvierten Falle noch sehr unbekannt. Ja, die 
Existenzberechtigung eines groBen Teiles meines folgenden Berichtes griindet 
sich gerade auf der Schilderung der atypischen Falle, wodurch - meiner 
Meinung nach - die Kenntnis der infantilen A. vervollstandigt werden solI. 

1. Definition des klassischen Falles. 
Auch hier schon befindet sich der Referent in Verlegenheit. Die einzelnen 

A.rzte verstehen namlich unter dem Bilde eines "klassischen Falles" verschiedene, 
nicht unbetrachtlich voneinander abweichende Krankheitsbilder. Die Schweizer 
Schule (z. B. GLANZMANN) riickt .die sog."FEERsche Trias" (Tachykardie, 
Blutdrucksteigerung, Hyperglykamie) als "Kernsyndrom" in die Mitte des 
gesamten Krankheitsbildes. Meiner Meinung nach illustriert aber ein solches 
Krankheitsbild bloB eine allgemeine Storung im vegetativen Nervensystem, wie 
wir solche Krankheitsbilder auch bei Erwachsenen haben. Zu dieseni FEERschen 
Kernsyndroni miiBten noch die eigentlichen akrodynen Symptome hinzutreten; 
bloB in diesem besonderen FaIle kann man von einer echten infantilen A. sprechen, 
denn das FEERsche Kernsyndrom ware ohne dieanderen Symptome <loch· nur 
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eine "Akrodyniasine AkrodyniafL. lch selbst fasse demnach erst solche Krank­
heitsbilder, wie sie die englisch-amerikanischen Autoren und wie sie die fran­
zosischen Arzte als "komplette" Falle beschreiben, als klassische A. auf. Dabei 
will ich aber allen anderen Autoren, die in dieser Hinsicht nicht meiner Meinung 
sind, lokale Eigenheiten ihres Krankengutes zugestehen, denn die A. besitzt 
sicherlich auch Verschiedenheiten und Eigenheiten, die nach der geographischen 
Lage ihres Vorkommens wechseln. 

2. Phaseneinteilung des einzelnen normalen "kompletten" Akrodyniefalles. 
Die atypischen A.-Faile mussen doch immer wieder mit den klassischen 

Failen verglichen werden. Da jedoch der einzelne, normale, klassische A.-Fall 
eine nicht unbetrachtliche Anzahl von Monaten dauern kann, da ferner im 
Laufe dieser Krankheitsdauer der einzelne Fall auch eine Reihe aufeinander­
folgender verschiedener Krankheitsbilder zeigen kann, so will ich den durch­
schnittlichen Verlauf eines solchen klassischen Failes in Phasen einteilen. Ich 
tue dies hauptsachlich der atypischen Faile wegen, damit wir bei deren Betrach­
tung ein StandartmaB zu Vergleichszwecken zur Verfugung haben. Die atypischen 
FaIle gleichen namlich dem typischen Durchschnittsfall oft nur in einer einzigen 
Erscheinung, in einer einzigen Symptomengruppe oder auch in einer einzigen 
Phase. Bei diesem, meinem Versuche der Phaseneinteilung des voll ausgereiften 
A.-Falles zeigt sich - doch wohl nur zufallig - eine nicht zu leugnende auBere 
Ahnlichkeit in der ganzen Anlage, im Ablaufe und auch eine nicht zu leugnende 
klinische Analogie mit manchen einzelnen Krankheitsabschnitten der normalen 
kindlichen Poliomyelitis. Diese bei vielen kindlichen A. (aber durchaus nicht 
bei allen!) unterscheidbaren analogen Einzelphasen waren nun die folgenden: 
1. lnkubation (selbst meist fieberlos, aber haufig auch an eine andere fieber­
hafte Erkrankung sich anschlieBend; 2. Prodromalstadium (EBunlust, Charakter­
veranderung, Tachykardie, arterielle Hypertension); 3. allmij,hliche Entwicklung 
der Erkrankung infolge der Ausbildung richtiger akrodyner Symptome (analog 
dem Stadium incrementi der Poliomyelitis); ferner folgt 4. das vollentwickelte, 
geraume Zeit auf seiner vollen Hohe verbleibende Krankheitsbild ("periode 
d'etat", pseudopoliomyelitische Paresen), nachher setzt ein 5. ein allmahliches 
Abklingen der auffalligsten Krankheitszeichen, und zwar analog dem polio­
myelitis chen Stadium decrementi; diesem Krankheitsabschnitte schlieBt sich 
dann ganz zwanglos 6. die Genesungszeit an, in der auch bei vielen unbehandelten 
Fallen die Neigung zu spontaner Ausheilung ganz unverkennbar zutage tritt. 

Fur den Ablauf der kindlichen A. charakteristisch, jedoch ganz ohne weitere 
Analogie zum Poliomyelitisablaufe sind Ruckschlage und sogar auch wahre 
Rezidiven; hierdurch kann die Genesungszeit der A. zuweilen merklich ver­
langert werden. Ebenso ist es allein fur die A. charakteristisch, daB die Herz­
symptome (Tachykardie + Hypertension) am langsten unter allen ubrigen 
Symptomen bestehen bleiben. - Diese schematische Phaseneinteilung paBt 
aber nur fiir die normalen, "kompletten" A.-FaIle und soIl uns einstweilen nur 
zu Vergleichszwecken dienen. 

3. Einteilung und Ubersicht der atypischen Akrodynien. 
In diese Gruppe fallen nicht allein die der Form nach verschiedensten, 

sondern auch die der Zahl nach-zahlreichsteh akrodynen Krankheitsfalle. Die 
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Formverschiedenheiten erstreckensich~auLdie Inkubation, auf das Prodromal­
stadium oder auf sonst eine der friiher angefiihrten Phasen, ferner auf die Schwere 
und Dauer des Falles, auf die Abstimmung der einzelnen Symptome oder ganzer 
Syndrome gegeneinander, auf das auffallige tJberwiegen ganzer Phasen oder 
einzelner Symptome iiber andere, ferner iiberhaupt auf den Symptomenreichtum 
bzw. Symptomenarmut usw. 

a) Untergruppe mit besonders hervortretenden Einzelsymptomen bzw. Einzel­
syndromen. Je nach den Leitsymptomen kann man folgende besondere Einzel­
formen unterscheiden. 

1. P8ychi8che Farmen (nach DEBRE, JANET und DAGRAS, ROCAZ, GLANZMANN, MAYER­
HOFER, DRAGISI6 u. a.). Schwere Aufregungszustande, Verstimmungen bis zu Melancholien, 
Negativismus, Erziehungsschwierigkeiten, ferner "Neurosen", seltener wirkliche Psychosen, 
haufiger einfache Charakterverschlechterung. Die anderen A.-Symptome konnen oft auch 
nur in Spuren vorhanden sein (GLANZMANN). 

2. Schwere Anorrhexie/ormen bis zur Nahrungsverweigerung; leichtere Formen nur mit 
Kaufaulheit und Schluckverweigerung unbeliebter Speisen (GLANZMANN). 

3. Bauchkoliken mit hOchst schmerzhaften Krisen, so daB sich die Kinder anfallsweise 
auf dem Boden walzen (FaIle von MAYERHOFER, DRAGISI6, LEVESQUE u. a.). Ein Teil der 
"Nabelkoliken" ist nach MA¥ERHOFER im Kindesalter akrodyner bzw. vegetativ-nervoser 
Ursache und reagiert auffallend gut auf Bellergal. 

4. SchweifJformen, wobei die Harnabsonderung tagelang ausbleiben kann; SchweiB­
krisen; starke feuchte Macerationen an Hand- und Sohlenflachen. 

5. Granulo8i8 rubra nasi als besonders hervortretendes Leitsymptom bei mittelschweren 
und starker schwitzenden Fallen (DRAGISI6). 

6. Hypokineti8che Formen mit Herabsetzung der Muskelkraft und der Kniesehnen­
reflexe ("paralytische Formen"); auch die "myelitische Form" nach FRoUIN gehon hierher, 
ferner auch die Verbindung der A. mit p8eudopoliomyeliti8chen Erscheinungen oder mit 
anscheinend encephaliti8chen Symptomen nach GLANZMANN, JUNG, KLEIN, ROCAZ, ROHMER, 
WIELAND u. a.). Solche FaIle besitzen eine merkwiirdige Zwischenstellung zwischen Polio­
myelitis acuta anterior und A., wobei die FEERsche Trias rudimentar oder iiberhaupt ab­
wesend sein kann. Die Analogie zur Poliomyelitis kann so stark entwickelt sein, daB sich 
auch eine LANDRYSche Paralyse mit Atemlahmung ausbildet (todlicher Fall GLANZMANNS 
ohne histologische Befunde weder im Gehirne noch im Riickenmark). - Andere FaIle dieser 
Gruppe konnen einer progressiven Muskelatrophie ahneln; doch schlieBliche restitutio ad 
integrum (GLANZMANN, ROHMER, WIELAND). 

7. Hyperkineti8che Formen mit Muskelzittern (DRAGISI6) Myoklonien (DEVIS, DANJAT, 
NOBECOURT, PICHON), ferner allgemeine Konvulsionen (BLACKFAN und MCKRANN), zeit­
weise eintretende Krampfe (A. TEN, BOKKEL, HUININK), epilepsieahnliche Zustande bei 
Anfallen mit hOchstem Blutdruck (200/175) wie bei den Fallen KfurLS und GLANZMANNS, 
ferner eigentiimliche choreaahnliche Zustande, die nur auf Bellergal zuriickgehen (MAYER­
HOFER, DRAGISI6). 

8. Hype1'8ensible Formen mit starkstem Juckreiz bis Juckschmerz an den Acren und 
an den Schleimhauten (charakteristische FaIle mit eigentiimlichen Schmerzstellungen bei 
DEBRE und ROCAZ). 

9. Hautformen. Vorwiegen der Hauterscheinungen besonders im Beginne der Erkrankung. 
Morbilloide, skarlatinoide Ausschlage, Schweillfriesel, Ausschlage wie Pityriasis rosea 
(GLANZMANN); Blutungen (DRAGISI6, MAYERHoFER), ferner besonders starke Macerations­
schuppungen an den Acren, gefahrliche Sekundarinfektionen im spateren VerIaufe mit 
dicken Krustenbildungen. Beteiligung der Anhangsgebilde durch dUfusen Haarausfall, 
Alopeciebildung, nervoses Haarzupfen ("Trichotillomanie"), doch auch Hypertrichosis 
(DUFOURT, GLANZMANN, MAYERHOFER, ROCAZ) und trophische Veranderungen an den 
Nageln. Pigmentationen (PRADZYNSKA-SKARCZYNSKA, DUFOURT), die manchesmal sogar 
entfernt an Pellagra (ROCAZ) erinnern konnen. 

10. Ulcerationsformen (an Zunge, an den FiiJ3!)n nach SToos-GLANZMANN). 
11. Schwerere Gangriinformen und ver8tiimmelnde Formen ("forme gangreneuse et muti­

lante" nach DEBRE und C. PETOT, PARKES WEBER, STOOS-GLANZMANN). 
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12. Drusenformen("forme ganglionnaire" nach DEBRE, J. HEBERT und GARDINIER). 
13. Augenformen (DEBRE). 
14. Skeletformen (durch Rontgenaufnahmen festgestellte EntkaIkungen nach PARKES 

WEBER; solche Oberkieferherde nach BEUTTER; Schattenlinien wie bei Skorbut an den 
langen Rohrenknochen nach COBB; VergroBerung del' Hypophysengrube mit Atrophie des 
Processus clinoides und des Clivus sowie teilweise Zel'storung del' SchadeIkapsel nach 
GLANZMANN bei einem schwel'en Rezidivfall). 

15. Zahnschadigungen bis zum viilligen Zahnschwund (BELOT, BEUTTER, mit Maxillar­
nekl'ose, COSMI, DEBRE-PETOT mit volligem Zahnschwund, FOWLER, MALAPLATE, NOBE­
COURT, KAPLAN, PELIZZA-DuBOUE, ROCAZ, RODDA, STERLING, WYCOFF, ZAHORSKY u. a. 
Sequestl'ierung des Alveolarfol'tsatzes nach VAN BOGAERT). 

16. Nebennierenformen (Melanosen im Rahmen del' A. nach KUYPER; starke Hyper­
trichosen bis Schnurrbartbildung nach GLANZMANN). 

17. Schilddrusenfiille (Struma diffusa nach GLANZMANN; Struma nodosa + Myxodem 
+ Uberempfindlichkeit auf Schilddl'usenzufuhl' nach GLANZMANN). 

18. Hypophysenfiille (GLANZMANN). 
19. Kardiovasculiire F01'men (FEER; Hypertensionsattacken mit cel'ebralen Kl'ampfen 

nach KUHL und GLANZMANN). 
20. Rezidivformen und chronische Formen DEBRE-CLERET nach 7 - sieben - Jahren; 

STOSS-GLANzMANN nach 5 - funf - Jahl'en. Jahl'elange Dauer nach GLANZMANN (2 -
zwei - Jahre). - Und endlich nach dem Lebensalter: 

21. Sii1tglingsform (DEBRE). 
22. Kleinkinderform. 
23. Schulkinderform. 
24. Adolescentenform (LEMEILLET) und seltene Erkrankungen bei Erwachsenen (BOPAER'f, 

KUIPER, PERU, MESTRALLET, WATEFF, WIGGELENDAM). 

b) Untergruppe dcr abortivcn Formen ("formes frustes"). Wahrend in del' 
fruheren Gruppe (a) Falle gebracht worden sind, welche in ihrer Symptomatologie 
ein einzelnes, besonders hervorragendes Symptom besitzen, wollen wir hier die 
Falle mit mehr farbloser Symptomatologie beschreiben. GLANZMANN macht 
darauf mit Recht aufmerksam (1937), daB bei solchen Fallen die klassischen 
Symptome nur schwach ausgebildet sind, ja sogar fehlen konnen. In Anlehnung 
an andere Krankheiten ("scarlatina sine scarlatina") kann man einen kleinen 
Teil dieser Falle klinisch geradezu als "akrodynia sine akrodynia" bezeichnen. 
So konnen z. B. nul' die Innenflachen der Finger, ja sogar nul' einzelner Finger 
eine schwache Rosafarbung zeigen. LEENHARD, BOUCOMONT und LAFON haben 
(1935) gezeigt, daB solche in del' eigentlichen A. ganz schwach entwickelten 
Falle bei der CapiIlarmikroskopie dennoch ganz ahnliche Veranderungen auf­
weisen konnen wie die Vollakrodynien mit den "raw beef hands and feet". 
Lehrreich ist in dieser Hinsicht ein neuester Fall GLANZMANNS, welcher bei 
einem 31/ 2 Monate alten Sauglinge trotz fehlenden "Erythrodems" die Diagnose 
A. stellte, indem das ubrige Syndrom (Fieber, Ausschlag, Schlaflosigkeit, Darm­
storungen, bestandig starkes Schwitzen bis zur Blaschenbildung am Stamme, 
Tachykardie mit Hypertension, cyanotisch-rote Nase, muskulare Schwache, 
ErlOschen der Patellarsehnenreflexe) in vielen Einzelsymptomen vertreten war. 
Auch die SchweizerSchule, welche zur Diagnosenstellung besonders die FEER­
sche Trias ("Kernsyndrom" = Tachykardie, Blutdrucksteigerung, Hyper­
glykamie) fordert, glaubt an die Moglichkeit abortiver Falle und betont ihre 
Wichtigkeit fur die "Epidemiologie" (GLANZMANN). Ich selbst habe personlich 
die Uberzeugung erhalten, daB die FaIle dieser Gruppe vielfach noch unerkannt 
bleiben. Dabei konnen aber gerade die abortiven FaIle - schon auch wegen 
ihrer hohen Anzahl fur die gewohnliche arztliche Praxis die groBte Bedeutung 
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bekommen. Nach meiner Erlahrungan~igenen zahlreichen Fallen und auch 
nach den Berichten anderer Arzte zeigen sich die abortiven Erkrankungen 
ebenfalls mit Vorliebe bei Kleinkindern. Schon der Beginn dieser Falle ist 
recht unbestimmt; in dieser Phase werden sie von den praktischen Arzten, 
welche eben noch nicht gewohnt sind, an die A. zu denken, sehr leicht verkannt. 
Aber auch in ihrem Verlaufe bleiben die abortiven Falle vieliach undiagnostiziert. 
Solche Kinder kommen namlich in dieser spateren Phase haufig wegen an­
scheinend gar nicht spezifisch akrodyner Symptome zum Arzte. Die Mutter 
betont in der Anamnese meist nur ein einzelnes banales Symptom, z. B. Schlimm­
heit oder EBunlust, oder auch Schlaflosigkeit u. a. Erst bei genauerer Analyse 
des gesamten Krankheitsbildes stellt sich dann noch die versteckte Gegenwart 
des einen oder anderen akrodynen Leitsymptomes heraus, oder es konnen die 
vielen banalen "petits signes" schlieBlich doch zu einem richtigen akrodynen 
Krankheitsmosaik zusammengefiigt werden. Die wichtigsten dieser so haufig 
falsch gedeuteten Symptome sind nach meiner Erfahrung die folgenden: Hart­
nackige EBunlust, allgemeine KorperschweiBe, Miktionsschwierigkeiten bis zur 
Anurie, triiber, hochgestellter Harn oder auch zeitweilige Phosphaturie, sekun­
dare Cystitiden, verschiedene Schlafstorungen (verspatetes, erschwertes Ein­
schlafen, verkiirzte Schlafdauer, geringe Schlaftiefe), ferner unleidliches Be­
nehmen (Negativismus, schwere Dysphorien, melancholische Verstimmung, 
Erziehungsschwierigkeiten), sehr schmerzhafte, geradezu paroxysmale Kolik­
anfaIle; hierbei kann es unter auffalligem Erbleichen (GefaBkrisen) zu besinnungs­
losem Werfen und Walzen auf dem FuBboden kommen oder auch zu merk­
wiirdigen AnfaIlen, die dann von der Umgebung so lebhaft geschildert werden, 
daB der Arzt an Petit mal oder geradezu an Epilepsie denkt. Manchesmal 
werden die anfallsweise auftretenden Nabelkoliken wieder als Blinddarmreizung 
oder auch als "Wurmkoliken" gedeutet, letzteres besonders in Fallen, wenn 
- was so haufig vorkommt - im Stuhle Wurmeier gefunden werden und wenn 
das akrodyne Symptom von Nasenjucken und Zahnfleischbrennen (Nasen­
bohren, Zupfen an den Lippen und Reiben des Zahnfleisches) unrichtig gedeutet 
wird. Meiner Meinung nach treten diese Symptome gerade bei der Kleinkinder-A. 
so stark auf, weil an diesen Acren ein vielleicht sonst kaum bemerkter "Wurm­
reiz" gerade bei einer gleichzeitig vorhandenen A. von den Kindern verstarkt 
unangenehm empfunden werden kann. Weitere positive, aber meist verkannte 
Zeichen sind merkwiirdige, z. B. auf die Spitzen samtlicher Zehen beschrankte 
kleine Blutungen, kleine, verstreute oder auch andere krei8formige Haut­
blutungen mit schiitzenscheibenformig angeordneten Zeichnungen (DUGISI6, 
1933), ferner auch Blutungen aus Mund, Nase sowie episklerale und orbitale 
Blutungen (DEuBER, 1928). Von weiteren "kleinen" oft verkannten A.-Sym­
ptomen will ich nur noch Klagen iiber Herzklopfen, Tachykardie, auffallende 
Akrocyanose (abortive kardiovasculare FaIle), ferner Gehfaulheit, Muskel­
schwache, rasch voriibergehende "pseudopoliomyelitische Paresen" mit oder 
ohne Abschwachung der Patellarreflexe und Bauchdeckenreflexe erwahnen, 
ferner unerklarbare Abmagerung mit und bezeichnenderweise auch ohne Ein­
schrankung der EBlust, auBerst schwere Impetigoausbreitungen, ausgedehnte 
hartnackige Sekundarinfektionen an Intertrigines, zeitweise auftauchende 
Granulosis rubra nasi (DUGISI6), "SchweiBausschlage" verschiedener Formen, 
nervoses Haarzupfen bis zur "Trichotillomanie",spontaner Haarausfall bis- zur 
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Bildung von Alopecieund gro13en Glatzen, Verunstaltung der Nagel durch 
Querlinien, nervoses NagelbeiBen, Zahnlockerung und -ausfall usw. Doch ist 
kaum ein einziges dieser angefiihrten kleinen Symptome allein vorhanden, 
sondern es besteht meist eine wechselnde Mischung. Von welcher hohen 
praktischen Wichtigkeit jedoch die richtige klinische Auffassung auch solcher 
atypischer und abortiver FaUe ist, geht daraus hervor, daB die Eltern solcher 
Kinder oft von einem zum anderen Arzte wandern, ohne daB eine richtige 
Diagnose gestellt wird. Nach meiner Erfahrung ist die Zahl solcher atypischer 
und abortiver Falle eine viel groBere als man es bisher glaubte. Ich selbst habe 
mit DRAGISHJ von 1929 bis Ende 1937 auf meiner Zagreber KIinik 45 FaUe 
von A. gesammelt, von denen die allermeisten leichte Erkrankungen gewesen 
sind. In dieser Meinung iiber die verhaltnismaBig groBe Haufigkeit der leichteren 
oder der atypischen Falle von kindlicher A. befinde ich mich in vollkommener 
Ubereinstimmung mit manchen deutschen und franzosischen Arzten. So laBt 
z. B. auch schon aus der alteren FEERschen Kasuistik ein Fall, bei dem vor­
wiegend kardiovasculare Erscheinungen vorherrschten, die Moglichkeit des Vor­
kommens atypischer Falle erkennen. Auch DEBRE (1930) fiihrt die "formes 
frustes" ganz ausdriicklich an, wobei er die Meinung ausspricht, daB wir in 
Zukunft bei besserer Kenntnis der Klinik und besonders der Atiologie der A. 
den Rahmen dieser Erkrankung wesentlich werden erweitern miissen. Ferner 
hat LEVESQUE unter 15 Fallen verschiedene atypische Erscheinungen beobachtet 
(1936), wie z. B. heftige Anfalle von Bauchkoliken, ferner erhohten Blutdruck 
und typische Muskelschwache ohne Hauterscheinungen oder wieder bei einem 
anderen Falle p16tzliche Aufregungszustande, Ataxie der oberen Extremitaten 
und laryngospastische Erscheinungen bei pathognomonisch hohem Blutdruck. 
Nach LEVESQUE ist bei kleinen Kindern ohne Nephritis die arterieUe Hypertonie 
ein so wichtiges Zeichen, daB man immer an infantile A. denken soU, besonders 
wenn noch andere, sonst unerklarliche Symptome sich zeigen soUten. Von 
Heilung des akrodynen Zustandes kann erst gesprochen werden, wenn die 
Hypertonie verschwunden ist. Die Tachykardie bzw. die Elektrokardiographie 
gibt wegen der storenden Unruhe bei Kleinkindern viel weniger verlaBliche, 
zur Diagnose verwendbare Befunde. - Auch RIETSCHL ist in Hinsicht der 
groBeren Haufigkeit abortiver FaIle ganz derselben Uberzeugung. Nach ihm 
zahlen zur infantilen A. auch noch jene abortiven oder sonstwie abgekiirzt 
verlaufenden Falle, welche auf endokrinen StOrungen des Kleinkindesalters 
beruhen. Nach RIETSCHEL sind solche endokrin-akrodyne Symptome die 
folgenden: heftige SchweiBe, Tachykardie, Cyanose der Hande und eine geringe 
Vermehrung des arterieIlen Blutdruckes. Andererseits kam aber auch ROCAZ 
in ]rankreich (1932) zu der praktischen Forderung, daB der Arzt bei auffallenden 
Charakterveranderungen und anderen unbestimmten, ja banalen Symptomen 
der KIeinkinder doch immer auch an A. denken soIl, widrigenfalls er eines 
Unterlassungsfehlers schuldig werden konnte, denn "die infantile A. ist eine 
haufigere Erkrankung, als wir annehmen". Dies gilt insbesondere auch fiir die 
Granulosis rubra nasi, bei welcher amerikanische Autoren die Gegenwart von 
feuchten, kiihlen Handen und FiiBen ausdriicklich erwahnen. Doch dachten 
diese Forscher noch nicht an die Moglichkeit einer Zugehorigkeit dieser FaIle 
zur A. Erst DRAGISIC hat (1937) diese pathogenetische Verbindung klinisch 
erkannt. 
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Gleichzeitige Vereinigung der Ak!,odynie mit anderen Erkrankungen. 
Es ist selbstverstandlich theoretisch moglich, daB wahrend einer A. sich 

irgendeine andere Erkrankung zeigt. Solange aber die A. als eine seltene Er­
krankung, die anscheinend nur in bestimmten Landstrichen sich ereignet, galt, 
hatte der Gedanke an eine etwaige Vereinigung der infantilen A. doch nur 
einen theoretischen bzw. in vereinzelten Fallen nur einen kasuistischen Wert. 
Erst MAYERHOFER und DRAGISHJ, welche in der kurzen Zeit von 1929 bis Ende 
1937 die verhii.ltnismaBig hohe Zahl von 45 A. in Jugoslawien sammeln konnten, 
machten auf die praktische Bedeutung dieser Vereinigung, die bisher noch nicht 
planmaBig beachtet worden ist, aufmerksam. Die ersten Beobachtungen von 
MAYERHOFER und DRAGISIO erstreckten sich auf 13 solcher Mischfalle, die in 
foIgender Ubersicht kurz aufgezeichnet sind. 

Koinzidenz infantiler Akrodynie mit anderen infektiosen und 
nichtinfektiosen Erkrankungen. 

Beze!chnnng der interkurrenten Zahl der Faile 
Erkrankung = 13; davon; 

Varicellen . 

Scarlatina . 
Pertussis . 
Gonorrh. Vulvovaginitis. 
Chorea minor . . . 

Erythema nodosum 

Intertrigo (infiziert) 
Rachitis gravis . 
Pneumonia gravis . 

3 

1 
1 
1 
3 

1 

1 
1 
1 

Verlauf der interkurrenten Erkrankung 

Rohes Fieber (400 C), Rash, toxischer Charakter, 
unzahlige Efflorescenzen, verlangerter Verlauf 

Gewohnlicher leichter VerIauf 
0hne Beeinflussung 
0hne Beeinflussung 
Verschlechterung der Chorea. Versagen der lib­

lichen Therapie auBer mit Bellergal 
0hne merkliche Beeinflussung (analog dem FaIle 

von MARIANI TOSATTI - 1936) 
Gewohnlicher VerIanf 
Gewohnlicher VerIauf 
Toxischer, schwerer Verlauf; Heilung trotz Lebens­

gefahr 

Durch mein eigenes Krankengut einmal aufmerksam gemacht auf diese Vereinigung, 
suchte ich auch im Schrifttume ahnliche FaIle. Ich fand zwar nirgends eine systematische 
Betrachtung, aber doch vereinzelte fallweise Erwahnungen solcher Vorkommnisse. So 
kennen wir z. B. die haufige Vereinigung der infantilen A. mit Bronchitis, Pneumonien, 
Cystitiden, Sekundarinfektionen der Haut, Sepsis, ferner auch die gelegentliche mit Tuber­
kulose. Oberhaupt ist bei jeder hiiufiger vorkommenden Erkrankung auch ihre gelegent­
liche zufallige Vereinigung mit A. anzunehmen. Dies gilt z. B. ganz besonders fUr die so 
stark verbreitete Rachitis! 

In Hinsicht der einseitigen und gegenseitigen Beeinflussungen beider Er­
krankungen steHen MAYERHOFER und DRAGISIC das folgende Paradigma auf: 
1. Beide Erkrankungen verlaufen ungestOrt nebeneinander und ohne irgendwelche 
gegenseitige Beeinflussung; 2. die A. wird durch die gIeichzeitige Gegenwart 
einer anderen Erkrankung: a) gebessert oder b) verschlechtert; 3. die andere, 
nicht akrodyne Begleiterkrankung wird durch ihre Verbindung mit einer infantilen 
A. a) gebessert oder b) verschlechtert; 4. beide Erkrankungen beeinflussen sich 
im schlechten oder 5. im guten Sinne. 

1m besonderen ware im Rahmen dieses Schemas noch folgendes zu erwahnen: Zu Fall 1 
des Schemas: GAUTIER (1937) berichtet aus der Genfer Klinik den maskierten Beginn einer 
A., deren einleitende Erscheinungen durch die gleichzeitige Anwesenheit einer zweiten 
Erkrankung bis zur Unkenntlichkeit verdeckt sein konnen, ohne daB aber gegenseitige 
StOrungen vorhanden waren. In den beiden .Fallen GAU~!Jl!RS handelte es sich um einen 
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Masernfall und in <ler_anderenBeowdltung urn einen Fall von Bronchopneumonie, durch 
deren Gegenwart die Erkennung einer gleichzeitig beginnenden infantilen A. erschwert 
bzw. verzogert worden ist. Uber eine gegenseitige Beeinflussung beider Erkrankungen ist 
dort nichts gesagt; beide Erkrankungen liefen nebeneinander ab, ohne sich gegenseitig 
zu influenzieren. 

Zu 2a undb. Auch fiir die Berechtigung der 2. Gruppe (Verbesserung oder Verschlech­
terung der A. durch die gleichzeitige Gegenwart einer anderen Erkrankung) finden sich im 
Schrifttume sparliche Beweise, indem zu der Untergruppe a) bereits eine nicht unwichtige 
Mitteilung besteht, namlich: "A. giheiU dunk Masern" (W. HOFFMANN, 1934). - Zu der 
Untergruppe b) (Verschlechterung der A. konnen wir aus der Literatur die Erfahrung 
anfiihren, daB anscheinend bereits ausgeheilte A. durch eine banale Grippeinfektion sich 
wieder verschlechtern konnen. So berichtet Z. B. DEUBER von 3 Fallen, bei denen ein 
"Grippekatarrh" A.-Rezidive ausge16st haben soIl. Auch eine Grippeinfektion mit nach­
folgendem Asthma schien einmal ein langeres A.-Rezidiv ausgelost zu haben (eigene Be­
obachtung). Ferner sah ich, daB einmal durch eine Lumbalpunktion eine schlummernde A. 
ausgelost worden ist, wobei es zu einem rasch vOriibergehenden A.-Anfall mit akrodynen 
SchweiBen und Macerationen kam. 

Zu 3 a und b. Ob eine schon bestehende oder auch erst frisch hinzutretende nicht akro­
dyne Erkrankung durch eine A. verbessert oder verschlechtert werden kann, ist durch die 
bisher bekannten Angaben hauptsachlich im Sinne einer Versckledtterung beantwortet 
worden. So wissen wir Z. B. nur zu gut, wie leicht verschiedene gleichzeitig vorhandene 
Infektionen (z. B. Impetigo) zu allgemeiner Ausbreitung, zu Abscessen, Phlegmonen, Sepsis 
und Tod fiihren konnen. Dieselbe Neigung zur Verschlechterung gilt auch fiir die Cystitis, 
fiir Bronchitiden, Pneumonien, welch letztere gerade bei schwereren A. leicht einen tod­
lichen Ausgang nehmen konnen. Ferner wird man aus denselben Griinden beim Vorhanden­
sein einer A. keine Blatternvaccination vornehmen. Auch eine Operation - wenn nicht 
gerade aus vitalen Griinden indiziert - wird man erst langere Zeit nach Abklingen der A. 
vornehmen. Das gilt besonders fiir gewohnliche Tonsillektomien. Selbst bei der im Klein­
kindesalter harmlosen und gerade bei den nervosen Formen der A. haufig durchgefiihrten 
Lumbalpunktion kann man zuweilen auch eine schlechtere Vertraglichkeit dieses im Kindes­
alter belanglosen Eingriffes feststellen. Auch eine Rachitis kann sich durch eine frisch 
hinzutretende A. verschlechtern. Wenigstens sind im Schrifttume solche FaIle mit sehr 
niedrigem Phosphorspiegel des Blutes mit starker Kalkariurie (MOLL) und sogar mit herd­
formigen Entkalkungen des Knochens beschrieben worden. Interessant ist ferner, daB die 
von MAYERHOFER und DRAGISr6 wahrend einer A. beobachteten Schafblattern sehr schwer 
verlaufen sind (starkes Vore;x:anthem, Eruptionsfieber iiber 400 C, unzahlige und auch 
auBergewohnlich groBe tiefe Efflorescenzen, vermehrte Schiibe des Exanthems, schwer 
toxischer Allgemeinzustand, verlangerte Krankheitsdauer). Bekannt sind die durch A. 
verschlechterten Bronchitiden und Pneumonien (auch eigene Beobachtung). Auch die 
Chorea wird durch eine gleichzeitig bestehende A. verschlechtert (eigene Beobachtung). 

Zu 4. Von einer wechselseitig schlechten Beeinflussung der A. und einer anderen Er­
krankung scheint ein Fall GLANZMANNS Zeugnis abzulegen. Es handelte sich um einen 
langwierigen Fall von A., wahrend welchel' ein Myxodem (mit Struma nodosa) manifest 
wurde. Dieses Myxodem war aber auch wieder durch die gleichzeitige Anwesenheit einer A. 
in dem Sinne schlecht beeinfluBt, daB es eine sogar sehr milde Schilddriisenbehandlung 
sehr schlecht vertrug. Andererseits jedoch iibte auch das Myxodem wieder einen schlechten 
EinfluB auf die A. aus, welche nicht allein iiber 2 Jahre sich hinzog, sondern iiberdies noch 
6 Jahre nach der ersten Attacke rezidivierte. 

Zu Punkt 5. (Beiderseits gute Beeinflussung) kann ich derzeit noch keine Bemerkungen 
bringen. Diese Moglichkeit bleibt einstweilen noch eine rein theoretische Konstruktion. 

Anmerkung. EinflufJ von Wetterkrankheiten. In welchem schwierigen Zustande 
bei der klinischen Beurteilung des Verlaufes der A. wir uns infolge der bisherigen 
Seltenheit der Erkrankung befinden, erhellt unter anderem auch daraus, daB wir 
bis jetzt z. B. iiberhaupt nicht den EinflufJ der Witterung auf mehrere gleichzeitig 
aufder Klinik befindliche Kranke studieren konnten. Erst im Februar 1938 
konnte ich eine diesbeziigliche Beobachtung machen: 3 an A. erkrankte Kinder 
(1 schwerer Fall und 2 mittelschwere Falle}-lagen gleichzeitig an der Klinik: Aile 
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3 Kinder standen gleichermaBen unter-Bellergalwirkung und befanden sich im 
Zustande der Besserung. Bei einem plotzlich eingetretenen Wetterumschwung 
von Nordwetter (Bora: trocken, kalt) zu Siidwetter (Scirocco: feucht, warm 
mit waBrigem, starkem Schneefall) reagierten aIle 3 Kinder mit gleichzeitiger 
merklicher Verschlechterung. Ob dies Zufall war oder ob doch nicht "Wetter­
fiihligkeit" eine Verschlechterung auf dem Wege des nicht im Gleichgewichte 
befindlichen vegetativen Nervensystems hervorgebracht hat, konnten selbst­
verstandlich nur weitere gleichsinnige Beobachtungen lehren. Da die Gelegen­
heit hierzu jedoch nur auBerst selten ist, so habe ich mir erlaubt, mein obiges 
Erlebnis kurz wiederzugeben. 

4. Itiologie und Pathogenese der infantilen Akrodynie. 

Von Anfang an befanden sich die ersten Berichterstatter iiber die A. in 
groBer Unklarheit. Aber auch in der Gegenwart kommen wir in der Erkenntnis 
der wahren Ursachen nur langsam und miihsam vorwarts. An Stelle einer ein­
zigen aufklarenden Theorie besitzen wir mehrere samt zahlreichen Hilfstheorien. 
Mit Hille aller dieser Erkliirungsversuche konnen wir aber im konkreten FaIle 
bloB das eine oder andere Symptom oder Syndrom halbwegs befriedigend 
erklaren. Keineswegs aber sind wir imstande, die gesamte Atiologie und die ganze 
Pathogenese durch eine einzige einheitliche Theorie ausreichend zu verstehen. 

Selbst wenn es uns gelange, die allerersten franzosischen Faile vor mehr als 100 Jahren 
(CHARDON, GENEST, CHOMEL) und die merkwiirdigen Akropathiefalle aus dem Krimkriege 
(THOLOZAN, 1854) mit der modernen infantilen A. zu identifizieren bzw. sie nachtraglich 
in irgendeinen pathogenetischen Zusammenhang zu bringen, so hatten wir auch damit 
noch nicht viel ffir die Klarung der Atiologie gewonnen. 

Bisher haben wir nur eine Reihe von einzelnen iitiologischen Momenten aus 
den verschiedenen Kasuistiken gewonnen, die ich hier in 2 Gruppen teilen 
will: a) In iitiologische Momente allgemeiner Natur und b) in solche besonderer 
Beschaftenheit. 

a) Atiologische Momente allgemeiner Natur. 

1m Gegensatze zur Gruppe b sind die in diesem Abschnitte zusammen­
gestellten allgemeinen atiologischen Momente von noch stark angezweifelter 
Gultigkeit. Doch kann ein halbwegs umfassendes Referat auch iiber diesen Teil 
der Ursachenlehre nicht vollig hinwegsehen. 

Lebensalter. Die infantile A. ist eine ausgesprochene Kleinkinderkrankheit. 
AIle Arzte, deren groBere Kasuistik eine einigermaBen verlaBliche Statistik 
erlaubt, bestatigen auch diese Bevorzugung des Kleinkindesalters (COSMI, FEER, 
GLANZMANN, ROCAZ, WOOD u. a.), womit auch die von MAYERJIOFER und 
DRAmi§!6 (1929-1937) in Jugoslawien gewonnenen Erfahrungen iibereinstimmen. 
Aber eine allein bestimmende Atiologie besitzt das Kleinkindesalter durchaus 
nicht. DEBRE unterscheidet z. B. eine Siiuglings-A. (1924-1932) und LEMEILLET 
wieder schreibt (1929) von einer Adolescenten-A. Viele Autoren sahen damit 
in V"bereinstimmung sowohl FaIle im Sauglingsalter als auch jenseits des Klein­
kindesalters. PERU und ARDIS SON erlebten z. B. ganz ahnlich wie GLAUBER, 
den jiingsten Fall bei einem 6 Wochen alten Saugling und sahen den iiltesten 
bei einem 14 Jahre alten Kinde. 

In Holland aber erkrankten auch einzelne Erwachsene (WIGGELENDAM und KUIPER, 
ebenso in Bulgarien nach WATEFF ami Sophia). Dasselbe gilt atich fiir Belgien (BOPAERT) und 
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Frankreich (PEHU und MEsTRALLET).Aus Spanien berichten .FRACASSI und P ARACHE iiber 
vier Frauen mit vegetativen St6rungen, die einerseits mit del' infantilen A., andererseits 
wieder mit del' Chorea fibrillaris Morvan viel gemeinsames haben (Erytheme, SchweiBe, 
Schmerzanfalle an Randen und FiiBen, psychische Reizbarkeit und Schlafst6rungen mit 
choreiformen Bewegungen). 

Jahreszeit und Krankheitsbeginn. Bei der statistischen Aufteilung der FaIle 
auf die kaltere Jahreshalfte (6 Monate von Dezember bis einschlie.Blich Mai) 
und auf eine warmere (6 Monate von Juni bis einschlieBlich November) fallt 
auf, daB die infantile A. - wie WORINGER sich ausdruckt - hauptsachlich 
eine "hibernovernale" ("heliophobe") Erkrankung ist. Eine ahnlich starkere 
Besetzung der kiihleren Jahreshalfte finden wir auch noch in den Berichten 
anderer Arzte (BOUCOMONT, COSMI, FEER, LEENRARDT, MAYERHOFER mit 
DRAGISI<J, RocAz u. a.). FEER vermutet die Ursache dieser auffallenden Bevor­
zugung der kuhleren Jahresmonate in einer (hypothetischen) Dberleistung 
der Einsonderungsdrusen (biologisches Fruhjahr nach MORO; siehe dies bezug­
liche noch unter S. 293). SELTER, der in dem langen Zeitraume von 1898/99 
bis 1933 54 FaIle von A. beobachtet hatte, zahlte in den kuhleren 6 Monaten 
(Dezember bis einschlieBlich Mai) 54 FaIle gegen nur 15 in der ubrigen warmeren 
Jahreshalfte. Aber auch die Jahreszeit besitzt keine ausschlieBlich allein be­
stimmende Einwirkung, denn nach meinen Erfahrungen ist der Unterschied 
in der Haufigkeit nicht sehr groB (bei MAYERHOFER-DRAGISIC 20 FaIle in der 
kalteren Jahreshalfte gegen 18 in der warmeren); die FaIle zeigen sich auch 
verhaltnismaBig gehauft in manchen Sommermonaten. Wahrscheinlich hat 
GLANZMANN recht, der dem "Saisonwechsel im Friihjahr und Herbst" eine be­
stimmende Rolle zuerkennt. - 1m Gegensatze zu dieser meteorologischen 
Theorie leugnet wieder eine kleinere Anzahl von Forschern (COMBY, RODDA, 
WYCOFF) uberhaupt jeglichen jahreszeitlichen EinfluB auf den Krankheitsbeginn. 

Geschlecht. Es scheint, daB das Geschlecht keine besonders entscheidende 
Rolle spielt. Derzeit stehen namlich den Statistiken mit mehr Knaben (DEBRE, 
HAUSHALTER, MAYERHOFER mit DRAGISI<J, SERVEL DE COSMI, WORINGER) andere 
Angaben entgegen, welche ein Vorwiegen der Madchen betonen (BYFIELD, 
GLANZMANN, ROCAz, SELTER). 

Allgemein geographische und besondere Lokaleinfliisse. Es ware noeh ver­
fruht, sehon derzeit eine Krankheitsgeographie der infantilen A. geben zu 
wollen. Diesem Unterfangen steht augenblicklieh die noch mangelhafte arzt­
Hche Kenntnis dieser Kinderkrankheit im Wege. Dort, wo ein dieser neuen 
Erkrankung kundiger Arzt sich befindet, wird - meiner Dberzeugung nach -
das Vorkommen der A. haufiger festgestellt. So haben wir z. B. im Arbeits­
bereiche der Zagreber Kinderklinik genug FaIle entdeckt, um die Meinung zu 
entkraften, daB Jugoslawien oder uberhaupt der Balkan frei von A. ware. 
Auch aus Bulgarien haben wir Berichte uber A., und aus den slowenisch-oster­
reichischen Grenzbezirken (oberes Savetal) kommen nicht selten FaIle auf meine 
Klinik, obwohl bisher auch Osterreich zu den an A. armen Landern gerechnet 
worden ist. Auch Italien hat seine A.-FaIle, und uber das angeblich "sehr 
seltene" A.-Vorkommen in Spanien konnen wir derzeit wegen der die arztliche 
Forschung behindernden Kriegsverhaltnisse nicht urteilen. Selten sind die 
FaIle aus Sudamerika; auch fehIen uns noch Berichte aus Asien, Afrika und 
Kanada (bis zum Herbste 1937). - Ferner 1st es sicherlich nicht richtig, die 
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nordlichen Lander Europa& undbesondcl'S- Skandinavien so in Bausch und 
Bogen zu den von A. "fast freien" Gegenden zu zahlen. Es mehren sich namlich 
in letzterer Zeit die Berichte auch aus jenen nordlichen Landern, die bisher fUr 
akrodyniearm bzw. akrodyniefrei galten [aus Holland HALBERTSMA, KUIPER, 
LANGE, WESTRIEMEN, WIGGELENDAM; aus Belgien BOPAERT; aus Danemark 
FRIDERICRSEN; ferner auch aus der Tschechoslowakei (KoHN, 1936 und BRDLm, 
1938)]. Meiner Meinung nach wird die infantile A. hOchstwahrscheinlich iiber 
alle Zivilisationsgebiete verbreitet sein. Indessen gibt es doch bestimmte 
Liebliugssitze der Erkrankung, wie z. B. Australien, Nordamerika, Frankreich, 
Schweiz, Deutschland mit Ausnahme des Ostens, England und Jugoslawien 
mit seinem westlichen Anteil. Dber die Verbreitung in Frankreich bestehen 
sogar genaue lokale Krankheitsgeographien (zwei von PERU in der Gegend von 
Chalons-Saone beobachtete Endemien) und eine von ROCAZ gezeichnete lokale 
Krankheitskarte aus der bis zu den Pyrenaen sich erstreckenden Siidwestecke 
Frankreichs. Gerade aus dieser Karte ist ersichtlich, daB sich die von ROCAZ 
beobachteten Krankheitsfalle langs der Wasserliiuje ausbreiten. Auch bei 
41 Fallen, die MAYERROFER mit DRAGrSIC in den Jahren 1929-1936 in Jugo­
slawien daraufhin untersucht hatte, kann man eine Haufung der FaIle an den 
FluBlaufen beobachten, wobei ich allerdings bemerken muB, daB fast aIle Orte, 
in denen die Bevolkerung in Jugoslawien (und auch in anderen Landern) gewohnt 
ist, arztliche Hille aufzusuchen, in FluBebenen und an groBeren Wasserlaufen 
oder Seen liegen. Wenn ich auch hinsichtlich der jugoslawischen Poliomyelitis­
ausbreitung der KLINGSchen Wassertheorie formell beipflichten muB, so kann 
ich doch dieser - wenn auch anscheinend stimmenden - Wassertheorie bei 
der A .. Atiologie keine wirklich ausschlaggebende Bedeutung zuschreiben. 
Interessant ist es jedenfaIls, daB aUch das Schweizer Krankengut sich ahnlich 
wie das jugoslawische an SiiBwasserIaufen (Rheintal und Bodensee nach HOFF­
MANN) anhauft. Auch von der jugoslawischen Adriakiiste haben wir an der 
Zagreber Binnenlandklinik einen vereinzelten A.-Fall bei einem iilteren Saugling 
gesehen. Zusammenfassend kann man also sagen, daB nirgends eine eigentliche 
Epidemie der A. besteht, sondern doch nur ein sporadisches Vorkommen bzw. 
eine zu manchen Zeiten und in manchen Gegenden sich einstellende Anhaufung 
von Fallen. Jedenfalls kann man derzeit noch nicht ein bestimmtes geographi­
sches Milieu als Mitursache der A. beschuldigen, noch auch kann man irgend­
ein anderes Milieu bestimmter klimatischer oder geographischer Beschaffenheit 
als immunes Schutzgebiet ansprechen. 

Was nun aber die Verteilung der A.-FaIle zwischen Stadt und Land betrifft, 
so heben sehr viele Arzte die geringere A.-Festigkeit der Landkinder hervor 
(ARDIS SON, DEBRE, FEER, GLANZMANN, PERu, SELTER u. a.). GLANZMANN 
(Schweiz) betont z. B. in seinem letzten Berichte (1937), daB fast aIle seine 
FaIle "aus kleineren oder groBeren Dorfern und Landstadtchen" stammen. 
Nach den Erfahrungen an meiner eigenen Klinik iiberwiegt aber - im Gegensatz 
zu den friiher angefiihrten Berichten - bei uns das stadtische Krankengut 
iiber das vom Lande stammende (30 stadtische Kranke gegen nur II vom Lande 
stammende). Jedenfalls kann ich aus meinen eigeilen Erfahrungen die an 
Stadtkindern sooft auch bei anderen Gelegenheiten geriihmte stille Feiung 
durchaus nicht feststellen. Auch GLANZMANN lehnt trotz gegenteiligen Ver­
haltens seines Krankengutes die Wirksamkeit der sUllen Feiung bei den Schweizer 
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Stadtkindern abo Fur eine· wirksame stille Feiung ist denn doch die A. sowohl 
in Stadten wie auch auf dem Lande eine viel zu seltene Erkrankung. Gleich 
GLANZMANN nehme einstweilen auch ich fUr die gesamte Krankheitsverteilung 
der A. die PrCHoNsche Formel an: « La maladie eclate par petits bouquets locaux )}. 

Schwankungen der Hiufigkeit in den Jahresziffern. Am langsten konnte 
SELTER (von 1898/99 bis 1933) die nach den einzelnen Jahren schwankenden 
Frequenzzahlen der A. beobachten. Er bemerkte dabei "ein Auf und Ab in der 
Haufigkeit", wie man es auch bei anderen Krankheiten infektiOser und nicht­
infektiOser Natur beobachten kann. "Zeiten der Haufung wechseln mit solchen 
des Verschwindens". Auch ich kann - wenn ich auch weder die langjahrige 
Ubersicht noch auch eine so fallereiche Kasuistik wie SELTER besitze - fUr die 

Jahre von 
1927-1937 

1927 
1928 
1929 
1930 
1931 
1932 
1933 
1934 
1935 
1936 
1937 

Frankreich 
LEENHARDT­
BOUCOMONT 

1 Fall 

1 " 
2 FaIle 

4 " 
2 " 
7 

6 " 
15 " 

Jngos\awien 
MAYERHOFER­

DRAGIMc 

1 Fall 
o 
o 
o 

3 FaIle 
6 
8 

11 
16 

geographische Lage meines Wir­
kungsbereiches die Feststellung 
machen, daB derzeit im wesentlichen 
Jugoslawien die A.-FaIle von Jahr 
zu J ahr sick vermekren. Fernerhin 
kann ich hierbei auch auf eine 
gute Ubereinstimmung zwischender 
franzosischen Zahlung von LEEN­
HARDT-BouCOMONT (1927-1934; bei 
38 Fallen) und der jugoslawischen 
von MAYERHOFER-DRAGlihc (1929 
bis 1937; bei 45 Fallen) feststellen. 

Vielleicht ist diese mit den fort-
schreitenden Jahreszahlen anstei­

gende Anzahl der A. groBtenteils Zufall, vielleicht ist dies unter anderem auch 
der Ausdruck der besseren diagnostischen Kenntnis, vielleicht nimmt aber auch 
die infantile A. in Europa in ahnlicher Weise zu wie etwa die postinfektiOse 
Encephalitis oder die Poliomyelitis. Die merkwurdige "Obereinstimmung der 
franzosischen Statistik mit jener yom westlichen Jugoslawien laBt diese Annahme 
immerhin als moglich erscheinen. Nach SELTER, LEENHARDT-BouCOMONT und 
MAYERHOFER-DRAGISIC befanden wir uns also derzeit im aufsteigenden Kurven­
teil einer iiberhaupt wellenformigen Frequenzkurve 

Hygienische Einfliisse der allgemeinen Lebensfiihrung. Wie bei vielen an­
deren Erkrankungen, so scheint auch bei der A. ein gewisser EinfluB je nach 
dem Beru/e und der sozialen Stellung der Eltern vorzuliegen. Auf Grund der 
Erfahrungen meiner Klinik (auch im Ambulatorium) und in meiner AuBen­
praxis zeigt sich die infantile A. in den unbemittelten, schlechter wohnenden 
und schlechter sich nahrenden Schichten viel haufiger als bei den geldlich 
besser gestellten Familien. So konnten wir z. B. unter 41 A. 30 FaIle aus 
dem Kreise der Handwerker, Kleinbauern, Arbeiter und Arbeitslosen zahlen 
gegen nur 11 FaIle aus der Schichte der Beamten und bessergestellten freien 
Berufe. Das konnte selbstverstandlich Zufall sein, doch stellt mein akro­
dynes Krankengut eine Sammelstatistik aus meiner gesamten Praxis (Klinik 
+ AuBenpraxis) vor. AuBerdem belastet aber unser Zahlenverhaltnis (30: 11) 
doch so stark den schlechten EinfluB der allgemein-hygienischen Verhaltnisse, 
daB man deren ursachlichen EinfluB nicht ganz vernachlii.ssigen darf. "Oberhaupt 
bestehen gerade in diesen Punkten noch ·e-rhebliche Meinungsverschiedenheiten, 
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die wahrseheinlieh aueh teilweise auf dedktIichen Versehiedenheit des betreffen­
den Krankengutes beruhen konnten. - Fiir einen Teil der hier betraehteten 
allgemein hygienisehen Einfliisse, namlieh fUr die Erniihrung allein, beansprueht 
DEBRE einen wiehtigen ursaehliehen EinfluB, wahrend naeh ROCAZ (1932) dieser 
atiologisehe Anteil als "absolut Null" bezeiehnet werden kann (siehe noeh den fol­
genden Absehnitt, S.289-292). Bei ungiinstigen W ohnverhiiltni88en besteht unter 
anderem aueh stets die Moglichkeit von gehiiuften banaleh Grippeerkrankungen 
oder aueh von gehiiuften anderen Infektionskrankheiten, was in diesem Teile der 
Ursaehenlehre nicht auBer acht gelassen werden darf. Gerade in der letzten 
Zeit beobachtete ich den Eintritt einer A. nach hintereinander folgenden Er­
krankungen von Scharlach und Masern bei dem Kinde eines Arbeitslosen 
(Besonderheiten siehe noch unter b, S.290). 

b) Xtiologische Momente besonderer Beschaffenheit. 
In diese Gruppe fallen aIle jene Beobachtungen und die daraus gezogenen 

Theorien, welche es gestatten, einzelne konkrete pathologische Vorgange oder 
Zustande als die unmittelbaren Ursa chen der infantilen A. zu beschuldigen. 

Infektionstheorie. Schon die allerersten Beschreiber der A. (CHOMMEL, 
GENEST, CHARDON) suchten die Ursache der vor mehr als 100 Jahren in Paris 
und Umgebung massenhaft aufgetretenen neuen Erkrankung weder in einem 
bestimmten Gifte noch auch in bestimmten Nahrungsmitteln. Doch verbreitete 
sich die damalige A. wie eine Epidemie, wenn auch der einzelne Fallnicht stark 
ansteckend zu sein schien. - SELTER selbst beobachtete bei einigen seiner FaIle 
nicht zu leugnende, vorangehende Infektionen, denen erst nach einer kiirzeren 
oder langeren symptomenlosen Zwischenzeit (Inkubation?) die wirkliche A. 
folgte. Auf Grund dieser Erfahrung und auch der Beobachtungen amerikanischer 
Arzte nimmt SELTER an, daB es sich bei der infantilen A. urn eine besondere 
Infektionskrankheit ("sui generis") handeln diirfte, die sich mit Vorliebe im 
Zentralnervensystem ansiedle, und welche - was epidemiologisch' von groBer 
Wichtigkeit ist - in zeitlich und ortlieh schwankenden Anhaufungen sich zeige. 
AuBerdem beschreibt SELTER noch ganz ausdriicklich ein einleitendes Fieber-
8tadium, welches wenige Tage den typischen akrodynen Erscheinungen voran­
gehe. SELTER ist derzeit gewiB noch immer im Rechte, wenn er und wir mit 
ihm - solange uns die pathologische Anatomie und die Bakteriologie im Stiche 
laBt - unseren klini8chen Beobachtungen als Hauptfiihrern in dieser Frage 
folgen. Es laBt sich namlich auch weiterhin diese Infektionstheorie noch durch 
die folgenden kIinischen Einzelheiten stiitzen: Beinicht wenigen Fallen scheint 
eine vorangegangene Infektion oder auch eine der iibliehen kindlichen In­
fektionskrankheiten den Eintritt der A. im Sinne einer allergischen oder par­
allergischen encephalitischen Reaktion vorzubereiten. Die Annahme einer 
solchen allergisch encephalitis chen Ursache kann man jedoch insbesondere bei 
jenen A.-Formen gelten lassen, bei welchen sich Schlafstorungen, Charakter­
veranderungen, choreiforme Bewegungsstorungen, auffallende Abmagerung bei 
erhaltener oder sogar gesteigerter EBlust, ferner auch Zweiphaseneinteilung de., 
ganzen Krankheitsbildes in ein Excitations- und Depressionsstadium (erstes und 
zweites Kranksein) u. a. bemerkbar machen. Solche atiologische Beziehungen der 
Infektionskrankheiten zur A. ver:rnutet man auch auf Grund kIinischer Beob­
achtungen besonders im Gefolge einer unmittelbar vorangegangenen Grippe biw. 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 19 



290 E. MAYERHOFER: 

nach nasopharyngealen Infektionen (CROOKSHAND, ROOAZ u. a.), ferner auch nach 
sporadischen oder epidemischen Encephalitiden (HAUSHALTER, CRUOHET, KUIPER, 
SELTER, WIGGELENDAM und in gewissem Sinne auch FEER u. a.), bemerkens­
werterweise auch nach Vertigo epidemica (WATEFF in Bulgarien), ferner viel­
leicht auch nach Poliomyelitiden (LEENHARDT, CHAPTAL, DUFOIX, MAYERHOFER 
mit SKRIVANELI). - Aber gerade bei der Poliomyelitis halten viele Forscher 
eine ursachliche Beziehung zur A. nicht ffir wahrscheinlich (PEHU, BOUOOMONT, 
neuerdings auch LORENz nach Erfahrungen in Steiermark usw.). Von anderen 
kindlichen Infektionskrankheiten sollen noch die Masern (KELLER, PRADZYNSKA­
SKWAROZYNSKA), Mumps (CAUSSADE, BRENAS), die einfache Blatternschutz­
impfung (SELTER) und eine Vakcina generalisata (BINET) eine vorbereitende 
Wirkung ausiiben konnen. Ferner berichten KELLER und nach ihm MORO (1917) 
von einer Sympathicusneurose, welche nach Scharlach eingetreten ist und welche 
wir jetzt zwanglos in die A.-Gruppe einreihen konnen. Nach 2 Fallen einer 
rheumatischen Infektion sah MAYERHOFER mit DRAGISIC eine ganz merkwiirdige 
Chorea folgen, die sich dann im spateren Verlaufe als Symptom einer mittel­
schweren A. erwies. In einem dritten Falle derselben Beobachter schloB sich 
unmittelbar an ein Erythema nodosum ebenfalls eine mittelschwere A. an. 
MAYERHOFER sah einmal ambulatorisch (1937) bei einem Kinde mit chronischer 
Malaria aus einer dalmatinischen Malariagegend monatelang bestehende Anfalle 
von SchweiBen, Schlafstorungen, Hautjucken, psychischen Verstimmungen und 
Koliken, die sich auch in den malariafreien Zeiten zeigten und die nach der 
Beschreibung. des Vaters (Arzt) in die A.-Gruppe zu rechnen sind. - Ferner 
wurden noch bakteriologische Beziehungen zur A. vermutet bei gelegentlichen 
Befunden von Diplokokken (VIPOND, PENZOLD) und von Dysenteriebacillen aus 
der SHIGA-Gruppe. BLEoHMANN-MoNTLAUR deuteten positive Streptokokken­
und Staphylokokken-Hautreaktionen (intradermal) als Zeichen vorangegangener 
Infektionen, die irgendwie mit der nachfolgenden A. in ursachliche Beziehung 
zu bringen waren. - Auch in einem Insektenstich, dem infektioses Fieber 
mit Schiittelfrost gefolgt ist, und an den eine typische A. sich anschloB, sieht 
SELTER eine infektiose Xtiologie. Um diese "Infektionsgruppe" der infantilen 
A. abzuschlieBen, wollen wir noch die von ZEOHLIN behauptete ursachliche 
Beziehung zwischen dem infektiOsen SchweiBfriesel (sudor anglicus) und der 
A. erwahnen. 

KontagiositiJ,t. Wenn die Annahme einer infektiosen Ursache mancher A.­
Falle richtig ist - ein betrachtlicher Teil der klinischen Beobachtungen spricht 
jedenfalls fur die Infektionstheorie - so taucht als weitere folgerichtige Frage 
die nach einer etwa auch moglichen Kontagiositat auf. 

Eine eindeutige Antwort auf diese Frage steht noch aus. Wahrend ein groBer Teil der 
Arzte die Fahigkeit der Ansteckung von einer A. zur anderen verneint, gibt es doch auch 
wieder genug Berichterstatter der gegenteiligen Meinung. So beschreiben z. B. KUIPER 
und LEDOUX 2 Faile, bei denen eine im Bereiche der Familie erfolgte Ansteckung von Kind 
zu Kind moglich erschien. PEHu zahlt sogar 20 solcher in der Familie erfolgter Ansteckungen. 
Ferner erwahnt noch BEUTTER 2 Faile, welche in einer und derselben Familie nach einem 
Zeitraum von einem Monat auftraten und bemerkenswerterweise beide todlich verliefen. -
Aus der Spitalspraxis bringt derselbe Autor eine.Beobachtung, wonach sich ein einjahriges 
Kind von einer schweren A. bei einer einmonatigen Inkubationszeit angesteckt hatte. 
Nach einer anderen, ganz ahnlichen Klinikbeobachtung GLANZMANNS steckte ein schwerer 
A.-Fall seinen Bettnachbar an, wobei sich imBl3Ilinne der A. eine Fieberbewegung und eine 
Miliaria rubra zeigte. - Demnach isteine Ansteckung von Fall zu Fall wohl moglich, wenn 
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auch das angenommene Virus -nUl" insehr geringem -MaBe ansteckungsfahig sein kann. Es 
kann also die Infektiositat der A. sich in der Wirklichkeit ebenso verhalten wie etwa jene 
der Poliomyelitffi. 

Auf Grund aIler dieser Beobachtungen und Angaben und in -obereinstim­
mung mit den Ansichten der meisten Arzte fiihle ich mich also wohl berechtigt, 
einen groBen Teil der A.-FaIle zu einer eigenen "Infektionsgruppe" zusammen­
zufassen. Mit PERu, BOUCOMONT u. a. konnte man bei dem gegenwartigen 
Stande unseres Wissens auch die A. ahnlich wie die epidemische Encephalitis 
und die Poliomyelitis in die besondere Gruppe der "neurotropen Ektodermatosen" 
einreihen. 

Gastroenteraltheorie. 1m Gegensatz zu der eben beschriebenen "Infektions­
gruppe" der kindlichen A. befindet sich die "gastroenterale Gruppe". Bei 
dieser letzteren Gruppe bemerkt man entweder als Vorerscheinungen oder 
im Beginne, oder auch im weiteren Verlaufe der Erkrankung ausgesprochene 
Magendarmerscheinungen, welche der klinische Beobachter in eine ursachliche 
Beziehung zur A. bringen kann. 

Der tJbergang zwischen der Infektions-A. und der Gastrointestinal-A. kann vielleicht 
von jenen Magendarminfektionen gebildet werden, welche einer infantilen A. unmittelbar 
vorangehen. Hierher gehort auch der bei der Infektionsgruppe bereits erwahnte gelegent­
liche Befund von Dysenteriebacillen (VEBSTER), wahrend der A.-Prodrollle. - Aber auch 
in der alteren Kasuffitik kann man solche Mischfalle auffinden, bei denen ebensogut eine 
Infektion wie auch eine gastrointestinale Starung eine ursachliche Rolle spielen konnte. Ich 
erwahne hier besonders die von THOLOZAN (1854) in der Krim und in Konstantinopel be­
obachteten Kriegsfalle, bei denen nach Dysenterie, Cholera und nach choleriformen Er­
scheinungen Symptome aufgetreten sind, welche unserer modernen A. sehr ahnlich waren. -
Ferner weisen nach SELTER gerade die altesten Mitteilungen (1828/29) mit besonderem 
Nachdrucke auf "Verdauungsstorungen" hin. Weitere Hinweffie auf die gastrointestinale 
Note des Begiunes finden wir noch bei SELTERS moderner Kasuffitik, in vereinzelten Fallen 
auch bei FEER und insbesondere noch in der australisch-amerikanffichen Literatur. 

Der moderne Hauptvertreter der alimentar-enteralen Theorie ist aber DEBRE. 
Mit seinen Schiilern (PETOT, HEBERT, GARDINIER, CRIAUD, MARTIN-GONZALEZ, 
SERVEL DE COSMI und CLERET) steIlte DEBRE z. B. das besondere Krankheits­
bild der Sii,uglinys-A. auf, bei welcher auch schon an und fiir sich gerade die 
enterale Note vorherrscht. Ferner nimmt DEBRE auch ganz entschieden Stellung 
gegen die allgemeine Giiltigkeit der im vorangeschiekten Abschnitte beschriebenen 
infektiOsen Atiologie. Gegen die infektiOse Atiologie fUhrt DEERE die Tatsache 
an, daB man im Beginne der A. fast nie ein Fieber beobachtet. Gerade mit 
Riieksieht auf diesen DEBREsehen Einwand sah ieh mieh bewogen, bei meiner 
allgemeinen PhaseneinteiJung ein fUr aIle FaIle giiltiges, nieht obligat fieberhaftes 
I nkubationsstadium anzunehmen. Rier bei kommen sowohl die bei manehen 
Fallen angenommenen infektiOsen Ursaehen wie auch wieder die bei den anderen 
Fallen angesehuldigten alimentar-gastrointestinalen Atiologien samt der un­
mittelbar daran sieh ansehlieBenden Zeitspanne ganz auBerhalb der Phasenfolge 
der eigentliehen akrodynen Symptome zu liegen.Hiermit kann ieh unter anderen 
aueh jenen kasuistiseh wiehtigen Fallen SELTERS gereeht werden, bei denen 
dieser Forseher den Zeitpunkt des Kontaktes (Infektes 1) genau bestimmen 
konnte, wonaeh sieh aber ein fieberhaftes oder aueh ein fieberloses Inkubations­
stadium, das in meiner Einteilung auBerhalb der Phasenfolge der eehten akro­
dynen Erseheinungen geriiekt ist, gezeigt hatte. - AuBer DEBRE heben aber 
aueh noeh die australis chen BerichterstatteT die klinische Beobachtung besonders 
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hervor, daB namlich gerade die -Gastroenteritis unter die zu allererst sich zeigen­
den Symptome der A., wie sie in Australien vorkommt, gehort. 

Symptomatologie. Von den groBtenteils in der Prodromalzeit sich zeigenden gastro­
intestinalen Erscheinungen will ich die folgenden Einzelheiten noch besonders hervorhe ben: 
Verschwinden der EBlust (SELTER nebst vielen anderen Arzten), rasche Abmagerung, die 
aber auch bei guter Nahrungsaufnahme eintreten kann (ROOAZ, GLANZMANN). Die Kinder 
verlieren im Beginne der Erkranknng zuweilen 1-2 kg in wenigen Tagen, so daB der Haut­
turgor und das Unterhautfettgewebe betrachtlich schwindet (GLANZMANN). Ein Teil dieser 
Gewichtsstiirze ist durch die vermehrten Stuhle und durch die Nahrungsverweigerung, 
ein anderer auch wieder durch die Steigerung des Grundumsatzes (nach NOBEL um 50%, 
nach FEER um 20%) zu erklaren. Ferner findet sich lebhafter Durst bei ausgiebigen SchweiB­
ausbrlichen und auch ohne Schwitzen (ROOAZ), vermehrtes Speicheln bis zu SpeichelfluB 
(SELTER, MULLER, DEUBER, JANET, PmRROT, BELOT), ausgedehnte Riitung der Mund­
schleimhaut (SELTER), mit deren AbstoBung in groBen Fetzen (DASER), iirtliche Schwel­
lungen um die orale Mlindung des Ductus Stenonianus, Schwellungen des Zahnfleisches 
mit nachfolgender Alveolarpyorrhiie und Verlust von auBerlich gesunden Zahnen (BYFIELD, 
MULLER, RODDA, ZEOHLIN u. a.), Sequestrierung des kniichernen Alveolarfortsatzes (VAN 
BOGAERT), Ulcerationen der Mundschleimhaut (SELTER, DEUBER), ferner auch mehrfache 
Nekrosen an den Wangen, verbunden mit starkerem SpeichelfluB (GLANZMANN), gewiihn­
liches Erbrechen (SELTER) bis zu schwersten Brechanfallen (PRADZYNSKA-SKWAROZYNSKA); 
schlieBlich wurde auch noch Verstopfung beobachtet neben Diarrhiien, die entweder rein 
prodromal blieben oder sich auch im langeren Verlaufe bis in das vollentwickelte Krankheits­
bild erstrecken Mnnen (DEUBER). Auch Mastdarmvorfall (SELTER), qualender Stuhldrang 
und sogar auch Incontinentia alvi (SELTER) wurde beobachtet. 

Nach den unzahligen Beobachtungen besteht also ebenso die "Enteritis-A. 
wie auch die "Infektions-A." zurecht. Keinesfalls braucht aber die Annahme 
der einen der beiden pathogenetischen Theorien die Existenzberechtigung der 
anderen auszuschlieBen. Es konnte sich ja auch bei der A. ahnlich verhalten, 
wie dies MAYERHOFER seinerzeit bei der Poliomyelitis klinisch nachgewiesen hat. 

Bei der Poliomyelitis kiinnen namlich unspezifische Angina-Grippe-Inlluenzaerkrankungen 
einerseits und andererseits auch wieder verschiedene Magendarm-Erkrankungen infektiiiser 
und nichtinfektiiiser Ursache die Infektionswege fUr das im Kiirper bereits vorhandene, 
aber noch latent gebliebene Poliomyelitisvirus durch eine Erhiihung der Membranperme­
abilitat des Darmes eriiffnen. Demnach kann man bei der HEINE-MEDINSchen Erkrankung 
recht genau (auBer den kryptogenetischen Fallen) die "Angina-Grippe-In£luenza-Polio­
myelitiden" von der "Enteritispoliomyelitis" unterscheiden. In Ubertragung auf die nicht 
unahnlichen Verhaltnisse bei der A. kiinnen wir also auch hier eine "Enteritis-A." aufstellen 
im klinischen Gegensatze zu der "Rhinitis-Angina-Grippe-A.". Beide Gruppen wieder 
stehen im vollen klinischen Gegensatze zu jenen A.-Fallen kryptogenetischer Ursache, bei 
denen wir weder alimentare noch auch grippiise Anzeichen in den einleitenden Symptomen 
aufdecken kiinnen. 

Vagus-Sympathicus-Theorie. Wenn wir die aus der Infektionstheorie und 
aus der Magen-Darmtheorie gewonnenen Ansichten nunmehr als Grundtheorien 
festhalten, so baut sich die im Titel dieses neuen Abschnittes angedeutete Nerven­
theorie ganz zwanglos auf die Grundlagen der beiden ersten Theorien auf. Die 
AuBerungen von seiten des vegetativen Nervensystems werden dann namlich 
ganz sinngemaB als Folgen einer yom Darmkanal oder auch einer von wo anders 
ausgehenden Infektion aufzufassen sein. Schon SELTER sah das Wesen seiner 
ersten, damals ganz ratselhaften Faile in einer Nervenerkrankung ("Tropho­
dermatoneurose" - 1903; Kassel); derselbe Forscher bezeichnete dann spater 
seine akrodynen Falle wieder als Nervenkrankheit im Sinne einer "Kinder­
lahmung des vegetativen Nervensystems" (1927) und in seiner letzten Mitteilung 
(1934) als "Encephalitis vegetativa". Man sieht gerade aus diesen pathogeneti-
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schen Schlagworten den Gedankenweg, den: der Neuentdecker der infantilen A. 
gegangen ist. FEER gebiihrt das Verdienst, daB er das vegetative Nervensystem 
mit planmaBiger Bestimmtheit als einheitliche Ursache fast alIer A.-Erschei­
nungen angesprochen hat. Er hat diese seine Ansicht auch in seinen Bezeich­
nungen "Vegetative Neurose" und "Spezifische vegetative Neuropathie des Klein­
kindes" klar ausgedriickt. Gerade durch die klinische und theoretische Pionier­
arbeit FEERs wurde der weiteren pathogenetischen Forschung eine bestimmte 
Richtung mit klarem Ziel gewiesen. - Aber auch bei dieser Betrachtungsweise 
waren sich die einzelnen Arzte im Anfange dariiber noch unklar, ob die A. sich 
im Bereiche des Sympathicus oder des Vagus abspiele. Offenbar war damals 
noch die Lehre von EpPINGER-HESS von der 8char/en Unterscheidung zwischen 
Sympathico- und Vagotonie maBgebend. 

Schon BERGMANN hat aber (1913) diese scharfe Einteilung in Sympathico- und Vago­
tonie gemildert, indem er bei erwachsenen Vagotonikern auch gleichzeitig vorhandene 
sympathicotonische Erscheinungen aufdeckte. DANIELOPOLU bezeichnete die gleichzeitige 
Hypertonie in beiden Nervensystemen als "Amphotonie". Unter anderem versuchte auch 
ROTHLIN bei den neurovegetativen Gleichgewicht8storungen der Erwachsenen, die der infantilen 
A. in manchen klinischenAuBerungen ahnlich, aber durchaus nicht gleich sind, eine iibersicht­
liche Einteilung zu erhalten. Er unterscheidet je nach der betreffenden "Dystonie" dreierlei 
Zustande: 1. Sympathicotonie, 2. Vagotonie und 3. Amphotonie. 

Yom Blickpunkte der neurovegetativen Pathogenese werden wir also auch 
in der kindlichen A. die drei friiher angefiihrten Tonuszustande auffinden konnen. 
Tatsachlich schwanken auch die anfanglichen Ansichten der Kinderarzte iiber 
die Art des vorherrschenden Tonus bei der infantilen A. ganz wesentlich run 
und her. Man bemerkt grundsatzliche Meinungsverschiedenheiten nicht alIein 
im Vergleiche der einzelnen Kliniker miteinander, sondern es andert ein und 
derselbe Autor im Laufe seiner zunehmenden Erfahrungen auch seine eigenen 
Ansichten. 

FEER z. B. ordnet die Erscheinungen bei seinen bis 1923 beobachteten akrodynen 
Kindern "groBenteils" in die Gruppe der Vagotonie, wenn auch die Tachykardie in dieser 
Vagotonie nicht gut untergebracht werden kann. An einer anderen Stelle betont aber 
derselbe Autor wiederum das Symptom der verminderten Eosinophilie, die er diesesmal 
auf eine Sympathicotonie bezieht. Ebenso wird von FEER die alimentare Hyperglykamie der 
Sympathicotonie zugeschrieben. Indessen kommt derselbe Autor (besonders nach 1932) 
- und zwar vielleicht als erster unter allen Forschern - zu der nach meiner Meinung der 
Wahrheit am nachstkommenden dritten Ansicht. Jetzt bezieht er namlich die akrodynen 
Krankheitszeichen der Kinder gleichermafJen "auf eine St6rung der Regulation des sym­
pathischen und parasympathischen Systems". NOBEL meinte (1928), daB die Sympto­
matologie der vegetativen Neurose des Kleinkindes gr6Btenteils unter den Begriff der von 
EpPINGER-HESS aufgestellten Vagotonie falle. 1m Gegensatz hiezu vertreten jedoch PEHu­
DECHAUME-BouCOMONT ganz ausdriicklich die Sympathicustheorie (ler Memoir - 1936 -
S. 272: 4le thedtre de l'acrodynie est represente par le sympathique»). Andererseits schreiben 
jedoch PEHu-BoucoMoNT allein (ohne DECHAUME) im selben Jahre in ihrem umfassenden 
KongreBberichte (Bordeaux, 28., 29. und 30. Mai 1936, S. 73) viel allgemeiner, d. h. scJlOn 
mehr im "amphitonen" Sinne: 4Le theatre de l'acrodynie est Ie systeme neuro-vegetatif». 
Mit dieser letzteren Meinung erhalten wir eine Briicke zu jener reinen "amphitonen" Theorie, 
die besonders MAYERHOFER vertritt und die ihn (1934-1937) zu seiner "amphotropen" Beller­
galtherapie (siehe noch S.307) gefiihrt hat. 

Theorie der inneren Sekretion. Schon bei FEER findet man insoferne die 
ersten Anfange dieser Theorie, als dieser Forscher die Bevorzugung des Lenz­
termines beim Beginne der A. mit innersekretorischen Einfliissen zu erklaren 
sucht. Aber auch die neueste Entwicklung der atiologischen Erklarungsversuche 
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vollzieht sich :in:i:GedankeDkreiseder inneren Sekretion. Die verschiedenen Ein­
sonderungsdrusen und das gesamte vegetative Nervensystem stehen in gegen­
seitiger Abhangigkeit. Es konnen somit 1. die Einsonderungsdrusen von sich 
aus primar das vegetative Nervensystem beeinflussen und vice versa kann 
wieder 2. das vegetative Nervensystem primiir von sich selbst aus seinen EinfluB 
auf die Einsonderungsdrusen geltend machen. - Wir besitzen also einen recht 
vielfach zusammengesetzten Wirkungskomplex, der seinen Ausgang von dem 
gesamten "endokrinovegetativen Apparat" nimmt. 

Zu 1. Die endokrinen Drusen haben in der gesamten Kindheit eine sehr 
groBe Bedeutung. 1m Gefolge dieser endokrinen Reaktionslage bekamen die 
ersten Lebensjahre des Kindes einen "vagotonischen Charakter", der aber dann 
spater, und zwar ebenfalls wieder :in:i: Gefolge einer Anderung des endokrinen 
Einflusses in einen sympathicotonen Zustand ubergeht. Gerade vor kurzem 
(1934) wurde auf dem KongreB in Sienna ein diesbezugliches Schema aufgestellt. 
In dieser EinfluBnahme der Einsonderungsdrusen auf das vegetative Nerven­
system nahm MARC. LAEMMER (1932) im wesentlichen zwei endokrinovegetative 
Kindergruppen an: den thymovagalen der ersten Kindheit und den suprarenal­
sympathischen Typus der spateren Lebensjahre. - Moglicherweise ist jedoch 
bei manchen Fallen in der Wirkungsrichtung vom endokrinen System zum 
vegetativ nervosen auch noch die Allergie zwischengeschaltet. 

Man nimmt an, daB auch der Allergiezustanti, bzw. dessen Schwankungen den Tonus 
des vegetativen Nervensystems in bestimmender Weise beeinflussen konnen. Nach PENDE 
z. B. waren die Allergiker Vagotoniker, wobei besonders die Hormone des lymphatischen 
Systemes (Milz, Thymus und Nebennierenrinde) eine entscheidende Rolle besitzen. JOVANO­
VIC,PERRIN beobachteten schon friiher (1922), daB bei erhOhter Allergisierung eine Amphi­
tonie eintritt. Dies stimmt auch insoferne mit einer meiner Beobachtungen, als ein aus einer 
Asthmafamilie stammendes akrodyniekrankes Kleinkind eines seiner A.-Rezidiven mit 
einem Asthmaanfall eingeleitet hatte. 

In der A.-Frage selbst hat meines Erachtens zuerst KUHL (1928) aus der 
RIETSCHELschen Klinik eine wesentlich neue, richtunggebende Theorie auf­
gestellt. Durch Tierversuche wie auch durch klinische Betrachtung kam dieser 
Forscher zu der Meinung, daB es sich in der Pathogenese der A. um eine Dys­
funktion der beiden Nebennierensysteme handle. Es komme namlich zu den 
akrodynen Krankheitserscheinungen durch ein funktionelles MiBverhaltnis 
zwischen Mark und Rinde, und zwar infolge einer friihzeitig einsetzenden Mark­
entwicklung. Hierdurch entstunde ein ganz merkwiirdiges Syndrom, das E'ich zu­
sammensetzt: 1. Aus H ypofunktionen der Rinde und H yperfunktionen des Markes. 
Beide Fehlleistungen, d. h. die Mangel- und die Uberfunktion beeinflussen dann 
dementsprechend das vegetative Nervensystem, wobei es aber auch zu einer 
Amphitonie kommen kann. RIETSCHEL ging noch weiter, und zwar wohl in 
ganz berechtigter Weise nach der Richtung rein biologischer Uberlegungen. Er 
macht besonders darauf aufmerksam, daB bei vielen Kindern normalerweise 
gerade im Alter von 11/2-4 Jahren eine starke Neigung zum Schwitzen bei 
schwankender Stimmungslage und mangelhafter EBlust besteht. Doch sind 
diese Kinder nicht eigentlich krank. Nichts ware nun leichter moglich, als daB 
solche biologisch labilvegetative Kinder durch zufallig eintretende innersekre­
torische Storungen aus dem vegetativ-nervosen Gleichgewichte kommen und 
dann mehr oder weniger schwere A.-Erscheinungen zeigen. RIETSCHEL sieht denn 
auch in der infantilen A. den ;~pathologisclien Umschlag eines physiologischen 
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Entwicklungsvorganges im Bereich des innersekretorischen Apparates im 
kindlichen Alter". Hiermit wird eine-polyhormonale Komponente in den atio­
logischen Brennpunkt der gesamten akrodynen Biologie und Pathologie ge­
stellt. Bei der Annahme der KfuILschen Nebennierentheorie bzw. der erwei­
terten RIETSCHELschen polyendokrinen Pathogenese ware mit groBerer Wahr­
scheinlichkeit dann auch noch die relativ grofJe Anzahl der abortiven A.-FeUle 
(FRoUIN, DEBRE, ROCAZ, RIETSCHEL, MAYERHOFER, DRAGIihe, u. a.) erklart. 

Zu 2. Auch der umgekehrte Weg der Beeinflussung ist moglich, namlich 
die primare Einwirkung des vegetativen Nervensystems auf die Einsonderungs­
drusen. Diese neue Betrachtungsweise hat insbesondere GLANZMANN (1937) in 
lichtvoller Anwendung auf die A. durchgefiihrt. Ich referiere im folgenden 
nach diesem Forscher. Eine Reizung des sympathischen Systems (von W. R. 
HESS als "ergotropes" bezeichnet) hat z. B. eine starke Adrenalinausschuttung 
(mit konsekutiver Tachykardie, Hypertension) zur Folge, welche unter anderen, 
hier weiterhin nicht interessierenden ergotropen Wirkungen auch die Glykogen­
reserven mobilisiert (vorubergehende Hyperglykamie) und durch Kontraktion 
der glatten MuskeIn der Milzkapsel auch noch die aufgesparten zentralen BIut­
reserven in den peripheren Kreislauf wirft (nach GLANZMANN H yperglobulie, 
und zwar auch bei Fallen, welche fast gar nicht schwitzen). Ahnlich wirkt wohl 
auch der durch Toxine oder andere Schadlichkeiten gestorte Hypothalamus; 
GLANZMANN meint, daB die gestorte Thalamussensibilitat auch beim Menschen -
ahnlich wie in den Tierversuchen von CANNON - zu einer vermehrten Adre­
nalinausschuttung aus dem Nebennierenmark fiihrt, wodurch das "Kernsyn­
drom" der A. verursacht wird (Tachykardie, Blutdrucksteigerung, Hyperglyk­
amie, emotionelle GIykosurie, Hyperglobulie, Steigerung des Grundumsatzes). 

Tatsachlich hat GLANZMANN auch hOchst wichtige Beweise fiir die Auffassung der 
vermehrten Adrenalinausschiittung bei der A. erbracht. So linden sich z. B. im Plasma 
von A.-Patienten Substanzen, welche ahnlich wie das AdrenaIin die Pupillen des enukle­
ierten Froschauges erweitern, ferner konnten im Citratplasma von A.-Kranken vasopres­
sorische Stoffe nachgewiesen werden. - Nebenbei bemerkt, haben bereits BLACKFAN und 
McKHANN auf die bei A. vorkommende Pupillenerweiterung aufmerksam gemacht. 

Selbstverstandlich schlieBt die eine Komponente (Magen-Darmstorung, In­
fektion, vegetatives Nervensystem oder Einsonderungsdrusen) nicht die Wirk­
samkeit der anderen aus_ In einem bestimmten FaIle kann ein recht kompli­
zierter Ursachenkomplex vorliegen. 

Pathologische Anatomie. Leider kann uns die pathologisch-anatomische 
Forschung noch keinen befriedigenden AufschluB gewahren. Die bisher uber­
haupt sehr seltenen Sektionsbefunde, ferner die gleichzeitige Berucksichtigung 
der Anamnese und auch mancher Einzelheiten aus dem Beginne der Erkran­
kung (Grippe? Influenza ?), ferner die klinische Analyse der Krankheitszeichen 
und ihr Vergieich mit anderen ahnlichen aus dem Bereiche von bereits an­
erkannten infektiOsen Erkrankungen des ZentraInervensystems (Encephaliti.,) 
gestatten (aber wohigemerkt, nur gestatten!) die Annahme einer inlektiOsen Xtio­
logie der infantilen A. Moglicherweise handelt es sich bei den betreffenden 
Fallen um ein unbekanntes neurotropes Virus. Der anatomische Lieblingssitz 
des Krankheitsprozesses scheint nach PEHU-MEsTRALLET (1928) und anderen 
Forschern das mesocephalische Zentrum des Sympathicus ("la region infundi­
bule-tuberienne") zu sein. PEHU, DECHAUME und BOUCOMONT haben (1936) 
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eine pathologisch-anatomische Studie ausgearbeitet, nach der die A. von einer 
"Pansympatheitis" begleitet ware (Lymphknotchen in der weichen Hirnhaut 
in der Gegend vom Tuber und Infundibulum, ferner perivasculare Infiltrate, 
entziindliche Lymphknotchen zwischen sympathischen Ganglienzellen in den 
Sympathicusganglien am Halse und am Plexus solaris). Andererseits fanden 
wieder WYLLIE und STERN in einem plOtzlichen Todesfalle eine Degeneration 
des Nervus vagus. - 1m Gegensatze zu diesen positiven Sektionsbefunden kommen 
bei der A. allerschwerste, unmittelbar zum Tode fiihrende FunktionsstOrungen 
vor, ohne daB man eine anatomische Unterlage gefunden hat (WARTHIN, PATER­
SON und GREENFIELD, HELMHOLZ, HOWLAND, FEER, JENNY, BLACKFAN und 
McKHANN, GLANZMANN mit WALTHARD, CORNELIA DE LANGE u. a.). 

Von einzelnen Nebenbefunden, aus denen man abel' noch nicht eine einheitliehe patho­
logisch-anatomische Auffassung zusammenstellen kann, erwahne ieh noch eine zuweilen 
fcststellbare Herzhypertrophie (JENNY, DEAMER, BISKIND), oder auch - wie in dem Falle 
GLANZMANNS - eine Erweiterung des linken Ventrikels und kleine gelbliehe Plaques in del' 
Aorta ascendens. Solche Plaques landen auch noeh DEAMER und BISKIND. - Schilddriisen­
·veranderungen in Form einer diffusen Vergrollerung sah GLANZMANN, wahrend JENNY in 
einem seiner Falle eine diffuse Kolloidstruma feststellte. Die fiir die Adrenalintheorie so 
mallgebenden N ebennieren waren in 2 Fallen GLANZMANNS ziemlich diinn infolge Ver­
schmalerung del' Rinde. In einem gut studierten Falle von STOLZ fanden sich Veranderungen, 
die auf eine Hyperfunktion del' Hypophyse und des Nebennierenmarkes schliellen liellen. 
Ebenso sah v. ALBERTINI eine Hyperplasie des ehromaffinen Systems und VETTER stellte 
ein Millverhaltnis zwischen del' Breite del' Rinde und del' des Markes fest. - Die Sektions­
befunde am Nen'ensystem sind nul' in wenigen Fallen einheitlich verwertbar. Ieh erwahne: 
Hyperamie del' Leptomeningen des Riiekenmarkes und del' grauen Substanz bei einem 
sehwersten FaIle GLANZMANNS mit aufsteigender LANDRYSeher Paralyse und Atemlahmung. 
WOLF und DAvISON fanden in ihren Fallen Sehwellung del' Ganglienzellen hauptsaehlieh 
del' dritten Rindenschicht, Veranderungen in den grollen Nervenstrangen des Neostriatums, 
in den PURKINJE-Zellen des Kleinhirns, in den Nervenzellen des Locus eoeruleus, ferner 
a ueh Vakuolisierungen im Bereiehe des 11. Gehirnnervenkerns und in Ganglienzellen des 
Riiekenmarkes. Ferner interessiert noeh einigermallen del' Myelinverlust derventrolateralen 
Wurzelfasern, der peripheren Nerven fiir die unteren Gliedmallen. - Zum Sehlusse will 
ieh nur noeh erwahnen, dall die todlichen Selctionsbefunde bei del' A. nul' hoehst selten die 
Grundkrankheit betreifen, sondern viel mehr die Komplikationen. Die haufigste Todes­
ursaehe ist die Bronchopneumonie, in zweiter Reihe Sepsis. COBB sammelt 3 FaIle aus dem 
Sehrifttume mit Intussuszeption des Darmes und naehfolgender Gangran als Todesursaehe.­
Die Sterbliehkeit del' A. wird mit 5-10 % angegeben. Von GLANZMANNS 22 Fallen star ben 2. -
Zwei neue, gut bearbeitete Faile verdanken wir K. SOMMER (1937) aus del' Kinderklinik Jena 
(IBRAHIM) und dem pathologiseh-anatomisehen Institut Jena (BERBLINGER). Als besonderer 
Befund zeigten sieh bei dem einen Fall Gliaproliferationsherde am Boden des Zwischenhirns; 
in beiden Fallen wurde weiterhin ein Uberwiegen del' eosinophilen Zellen im H ypophysen­
~'orderlappen festgestellt. Am interessantesten jedoeh ist in einem FaIle die spektrographisehe 
Feststellung von Silicium in allen Absehnitten des Riiekenmarkes, im Groll- und Kleinhirn 
und in den peripheren Nerven. Von vollstandigeren anatomisehen Zusammenstellungen 
erwahne ieh hier an Stelle einer weiteren, zu sehr ins Einzelne gehender Darstellung den 
Berieht von PERu, DECRAUME und BOUCOMONT 1 sowie die Monographie GLANZMANNS (1937). 

Anmerkung. In anatomischer Rinsicht ist noch eine Einzelheit nachzutragen. 
Sie betrifft die bei der infantilen A. so wichtige Anzahl der Schweif3driisen und 
deren verschiedene Verteilung auf den einzelnen Gebieten der Raut. 

Die Ursache, warum gerade die Hand- und Sohlen/Wehen be·i aer A. am meisten schwttzen, 
liegt meines Eraehtens aueh in del' Anzahl ihrer Schweilldriisen. Del' zentrale Impuls del' 
iibermalligen Sehweillabsonderung ergeht wohl gleiehmallig an samtliehe Hautgegenden. 
Letztere abel' antwo:rten verschieden, je nach d('r Anzahl del' auf de]' Flacheneinheit 

1 BOUCOMONT: Rev. franC,l. P6diatir'. 1936. 
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vorhandenen SchweiBdriisen. Anatomische Bestimmungen der Anzahl der SchweiBdriisen 
Hegen nur in geringer Zahl und auch nur aus iUterer Zeit vor. W. KRAUSE, dessen Zahlungen 
aus dem Jahre 1844 mangels neuerer Angaben auch heute noch imnier im Schrifttume 
angefiihrt werden, zahlt die Hoohstzahl auf den Quadratzoll Haut auf der Hand/Wohe (2736 
Drusen). Dieser Zahl am nachsten kommen: Fuf3sohlt (2586 Einzeldriisen) und Stirnt (1258). 
Der FuBrucken (924) und Nacken (417 Drusen; ahnlich auch Riicken und GesaB) weisen 
die geringsten Zahlen auf. Andere Forscher (HORSCHELMANN, 1875 sowie H. RABL, 1910) 
bringen ahnliche Zahlen und ganz besonders wieder das Uberwiegen der Zahlen an Hand­
flachen und FuBsohlen. Dieses anatomische Verhaltnis der Verteilung ist sicherlich auch 
eine der Hauptursachen der typisohen akrodynen Hand- und Fuf3sohweifJe, indem die Aus­
scheidung grof3er SchweiBmengen besonders durch die an einzelnen Hautstellen vorhandene 
diohte Anhaufung der SchweiBdrusen ermoglicht wird (FREY. und REIN, 1929). Nach 
SOHWENKENBECHER (1903) kann bei mittleren Versuchsbedingungen taglich iiber 1/2 Liter 
SchweiBwasser beim Menschen festgestellt werden. Bei hohen Temperaturen und kraftiger 
Arbeit kOnnen jedoch viel groBere Mengen (bis zu 10 Liter taglich) als wahrscheinlich an­
genommen werden (SOHWENKENBEOHER). - Nach BOUOHARD verliert der Neugeborene 
durch die Haut bis 60 g Wasser in 24 Stunden. Nach HEUBNER schied ein 9 Wochen altes 
Brustkind stiindlich je 22,86 g Wasser im Quadratmeter Korperoberflache aus. - ADAOHI 
(1938) findet, daB beim Kleinkinde nach anatomischer Berechnung die Anzahl der SohweifJ­
drUsen bezogen auf die Fliioheneinheit uberhaupt viel grofJer ist als beim alteren Kinde. Auch 
aus dieser anatomischen Eigenheit des Kleinkindes geht dessen besondere Eignung zu 
massigen SchweiBabsonderungen hervor. AIle diese Verhaltnisse sind bisher bei der Er­
klarung der so massenhaften SchweiBe der A. des Kleinkindesalters noch nicht verwendet 
worden. Meiner Meinung nach sind sie jedoch in der Erklarung des SchweiBsymptoms 
dieser Erkrankung keinesfalls zu vernachlassigen. 

Anatomie der SohweifJregulierung. Hinsichtlich der Nervenversorgung der SchweiB­
driisenarbeit will ich nur kurz damn er:innern, daB die Nerven der SohweifJdriisen dem sym­
pathisohen Anteile des autonomen Nervensystemes entstammen. Die Nerven der SchweiB­
drusen entspringen aus dem thorakalen und obersten lumbalen Abschnitte des Riicken­
markes (D1-Dl2' ferner L1-L12). Wi\lhtig fiir die anatomische Lokalisation der akro­
dynen SchweiBstorungen ist auch noch die Tatsache, daB - wie auch bei anderen, iiber 
groBere Strecken des Riickenmarkes verteilten Nervenurspriingen - auch die Urspriinge 
der SchweiBnerven durch gewisse Stellen im Gehirne zu einer einheitlichen Tatigkeit zu­
sammengefaBt werden, die hier hauptsachlich auch der Regelung der Korpertemperatur 
dient (vergleiche hierzu den akrodynen Fall von LORENZ, hei welchem die zentrale Tem­
peraturregelung gestort war). Bisher hat man auch °den basalen und medialen Teilen des 
Zwischenhirns eine solche zusammenfassende, zentraIregulierende Tatigkeit zugeschrieben. 
Es beherrscht also das Zwisohenhirn, unter anderem auch die Tatigkeit der SchweiBnerven. 
Daaber in die sympathischen Zentren desZwischenhirns auch der Sitz der iibrigen akrodynen 
Krankheitszeichen verlegt wird, so gewinnt dieser Versuch einer einheitlichen anatomischen 
Erklarung aller akrodynen Symptome - einschlieBlich des Schwitzens - an Berechtigung. 
Weitere anatomische Einzelheiten stehen uns aber mangels an aufklarenden Sektionen 
nicht zur Verfiigung. 

5. Behandlung der infantilen Akrodynie. 
1m folgenden werde ich die Versuche, die Wege, die Ziele und die Ergebnisse 

der A.-Therapie zusammenfassend behandeln. Meiner Darstellung will ich noch 
die folgenden aUgemeinen Bemerkungen voranschicken. 

a) Es gibt eine Unzahl von Therapien; schon aus deren fast uniibersehbarer 
Fiille Mnnen wir mit einiger Berechtigung den SchluB ziehen, daB wir bisher 
kein spezifisches Mittel besitzen. 

b) Je nach der gerade vorherrschenden atiologischen Theorie taucht der eine 
oder andere neue therapeutische Vorschlag auf, in dem sich Optimismus, Pessi­
mismus, Polypragmasie und therapeutischerNihilismus, einfache Pflegebehand­
lung wie auch eine gelehrte Pharmakotherapie gleichermaBen wiederspiegeln. 
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c) Bei der unverkennbaren-'I'endenz der A., an Zahl zuzunehmen, bei dem 
wachsenden arztlichen Interesse an dieser Krankheit und auch bei der besseren 
Diagnosenstellung und nicht zuletzt bei der qualenden Beschaffenheit der 
einzelnen Symptome auch bei leichteren Fallen ware ein halbwegs wirksames 
Medikament von groBem Werte. 

d) Bis zum Jahre 1934 waren die vorgeschlagenen Arzneimittel von sehr 
fragwiirdigem Nutzen. 1934-1937 erprobte MAYERROFER das Bellergal, das 
er als das bisher beste symptomatische Mittel auch weiterhin empfiehlt. 1m 
besonderen will ich nun die folgenden Gruppen von Heilversuchen eingehender 
besprechen. 

1. Therapeutiseher Pessimismus und Nihilismus. SEihr viele Forscher auBern 
sich sehr skeptisch iiber die Moglichkeit, medikamentose Heilerfolge zu erziehen. 
NaturgemaB betonen gerade diese Arzte die Wichtigkeit der allgemeinen Pflege, 
wobei nicht selten die Minderwertigkeit der iiblichen Heilmittel hervorgehoben 
wird (BOUCOMONT, BROCK, DEBRE, FEER an mehreren Stellen, LUST in seinem 
Buche, PERu, ROCAZ, SELTER, SERVEL DE COSMI u. a.). 

So fassen z. B. DEBRE mit SERVEL DE COSMI ihre eigenen bis 1930 gemachten Heil­
erfahrungen und die ihrec franzosischen Kollegen in die bezeichnenden W orte zusammen: 
~Il n'est point de therapeutique active contre l'Acrodynie». P:ElHu-BoUCOMONT setzen 
diese pessimistische Berichterstattung bis 1936 fort und schreiben ihre therapeutische 
Resignation in die folgenden bezeichnenden Worte nieder: ~L'Acrodynie est souvent rebelle 
aux medications diverses». Ferner berichtet BROCK auf Grund seiner Erfahrungen an 
20 akrodyniekranken Kindern, daB die A, an und fiir sich etwa 4--5 Monate anhalte. Nach 
seiner Meinimg gab es bis 1936 "keine Behandlung, die imstande war, den Verlauf als 
solchen abzukiirzen". 

Nach meinen eigenen arzneilichen Heilerfahrungen und nach den Berichten 
aus dem Schrifttume hilft von den bisher iiblichen Medikamenten zuweilen 
wohl irgendein Mittel, welches aber nicht selten bei anderen Fallen ganz der­
selben klinischen Erscheinungsform eindeutig versagt. Die Ursache hiervon 
ist uns bisher unbekannt. Offenbar hangen die Arzneireaktionen bei der infan­
tilen A. neben den wechselnden inneren Phasen dieser Erkrankung auch noch 
von vielen anderen Verhaltnissen abo Hier konnen vielleicht von EinfluB sein 
der hibernovernale Charakter der A. (WORINGER), der EinfluB des biologischen 
Friihlings (MORO), die individuelle endokrine Gleichgewichts- bzw. Reaktions­
lage (KUHL, RIETSCHEL) oder auch der von dem Lebensalter abhangige Wechsel 
der personlichen Disposition. Es kann demnach bei der infantilen A., und zwar 
nach den oben angedeuteten inneren und auBeren VerhaItnissen sogar ein und 
dasselbe Medikament wechselnd wirken ("peut-etre bivalente et amphotrope"; 
nach PERu und BOUCOMONT). Ich will deshalb auch im einzelnen die medikamen­
tosen MiBerfolge hier nicht weiter anfiihren; diese Urteile folgen dann im folgen­
den bei den einzelnen Gruppen der medikamentosen Therapie. 

2. Arzneilose Behandlung. Selbstverstandlich erfordert eine so lange Zeit 
andauernde und in den schwereren klassischen Fallen mit starkem Kraftever­
brauch einhergehende Erkrankung - wie es eben eine in allen Phasen und 
Symptomgruppen ausgebildete A. ist - einer aufmerksamen Pflege, einer sorg­
faItigen Ernahrung und iiberhaupt emer fachgemaBen hygienischen Betreuung, 
die gleichermaBen auch die Gefahren der Unterernahrung und Sekundarinfektion 
wie auch die nicht seltenen psychischen Abwegigkeiten (Erregungszustande 
oder auch depressive Verstimmungen) ins Auge faBt. 
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Die psychischen Reizzustande-und -iibel'ha.~die seelischen Anomalien reagieren sehr 
gut auf eine ruhige .Anstaltsbehandlung (S~natorium, ruhiges Isolierzimmer, Krankenhaus­
aufnahme), auf geschulte, geduldige Pflege, liebevolle Ablenkung und eine ruhige, fach­
gemaBe erzieherische Fuhrung. Diese letztere ist insbesondere am Platze, wenn die A. in 
das kindliche Trotzalter fant, oder auch, wenn Schulkinder nach monatelanger Dauer 
einer schweren A. wieder aus dem egozentrischen Zustande der Erkrankung in die normalen 
Verhii.ltnisse des gewohnlichen Lebens zuriickfinden sollen. Bemerkenswert sind in dieser 
erzieherischen Frage die Ausfiihrungen der Padagogin M. SCHMID-GANZ, welche ihre heil­
padagogischen Beobachtungen an 8 Fallen der Berner Kinderklinik machen konnte (1937). -
Del' in der quantitativen Ernahrung geschulte Arzt wird sich durch stichprobeweise Rech­
nungen besonders dahin orientieren (in decinemsiqua oder nur in Calorien), wie sich die 
Menge der aufgenommenen Nahrwerte im Verhaltnisse zum Bedarfe verhalt. Selbstver­
standlich wird man bei der Ernahrung des akrodyniekranken Kindes auch dessen quali­
tative Wiinsche beriicksichtigen (Lieblingsspeisert).GLANzMANN gibt zuerst 1-2 Obst­
tage, . welcher Diat er in stufenweiser Zunahme Itndere Zulagen hinzufiigt.· 

GewiB wird man auch bei der Ernahrung jede unnutze Aufregung des Kranken 
vermeiden. Aber bei langerer Unterschreitung des Existenzminimums (3 deci­
nemsiqua) ist man doch genotigt, dem gefahrlichen Vorschreiten der Unter­
ernahrung Einhalt zu gebieten. In solchen Fallen muB man in der Wahl zwischen 
zwei Gefahren doch die Aufregung des Kindes bei der Zwangsernahrung mit 
in Kauf nehmen und die Schlundsondenfutterung durchfiihrE:}n. BYFIELD z. B. 
betont geradezu die N otwendigkeit einer systematischen Gavage. Bei starkem 
Durstgefiihl kann man wenigstens diesen Teil des Nahrungstriebes ausnutzen, 
indem man in der Form von Fruchtsaften hohere Zuckerkonzentrationen reicht 
(17%ige Zuckerlosungen = Gleichnahrung). Bei Abneigung vor dem zu suBen 
Geschmack kann man in denselben Zuckermengen auch Dextropur (zu 99,5% 
Traubenzucker) verwenden; Dextropur als Nahrungszucker wird namlich gut 
resorbiert und besitzt eine geringere SuBkraft als der gewohnliche Zucker. -
Durch das standige starke Schwitzen und insbesondere durch die "SchweiB­
krisen" konnen Wasserverluste mit gefahrlichen Austrocknungserscheinungen 
eintreten, die eine rasche und erfolgreiche Bekampfung erfordern (Tropfk1ysmen, 
intravenose oder auch subcutane Injektionen von physiologischer Kochsalz­
IOsung oder Normosal). - Neben SELTER sieht auch BROCK (1936) eine der 
Hauptaufgaben der A.-Therapie in der sorgfaltigen allgemeinen Pflege und 
sachgemaBen Ernahrung, wodurch das Erhalten der Krafte am sichersten 
gewahrleistet ist. Zu diesem Zwecke diene am besten eine alkalisierende Diat, 
der man taglich noch 5-10 g Natrium citricum zusetzen kann. - Zu den all­
gemeinen Kraftigungsmitteln gehoren noch Lebertran, Landaufenthalt usw. -
Auch Badekuren sind zuweilen recht wirksam. So berichten z. B. PIERRE BEZY 
und MALOPLATE (nach ROCAZ, 1932) von raschen, geradezu uberraschenden 
Besserungen bei Badekuren in Salies-du Salat bzw. in Salies- de Bearn (Koch­
salzbader in Frankreich). ROCAZ will solche Badekuren besonders am Ende der 
Erkrankung und bei lang andauernden Muskelhypotonien angewendet wissen. 
Auch Badekuren an milden sudlichen Meeren kamen hierbei in Betracht. Eine 
weitere krafteschonende MaBregel betrifft die Sorge fur Beruhigung, bzw. fiir 
guten Schlaf durch arzneilose Behandlung (verlangerte Bader am Abend vor 
dem Einschlafen usw.). ROCAZ empfiehlt zur Milderung des starken Hitze­
gefuhles und des unertraglichen, schlafraubenden Juckens in den Hohlhanden 
eine Kuhlung der mit Gummihandschuhen geschutzten Hande in Eiswasser. 
Die juckenden Sohlen kann man am besten mit untergelegten Eisbeuteln kuhlen. 
Ich selbst habe seinerzeit 7 mittelschwere-A.-Falle itrzneilos, d. h. nur diatetisch 
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und mit erhohterpflegeriseherAufmerksamkeit behandelt, wobei sich heraus­
stellte, daB kein wesentlicher Untersehied und sicherlieh kein Naehteil fest­
gestellt werden konnte im Vergleich zu anderen 6 Fallen, die ieh zur Kontrolle 
mit versehiedenen damals ubliehen symptomatischen Medikamenten (Papaverin, 
Bellafolin, Atropin) zu heilen versucht habe. - In die Gruppe der arzneilosen 
Behandlung gehoren noeh die Heilversuehe mit Ultraviolettlieht bzw. mit der 
ublichen Hohensonne, die bereits mehrfaeh empfohlen worden ist (NOBECOURT, 
PEHU, BOUCOMONT u. a.). ROCAZ (Paris 1932) ruhmt sogar die "excellenten" 
Erfolge der Ultraviolettbehandlung, und zwar nieht alJein die Sehnellwirkung 
gegen die SchweiBabsonderungen, sondern er hebt auch die gute Wirkung gegen 
die qualenden Juek- und Schmerzempfindungen hervor und uberhaupt die 
"vorteilhafte" Einwirkung auf den Allgemeinzustand. Auch GLANZMANN 
stimmt mit den genannten Arzten in dem guten Urteil uber die Ultraviolett­
bestrahlung uberein. R. FOURCADE (1936) verstarkt die Ultraviolettbestrah­
lungen noeh mit einer Kurzwellenbehandlung, wobei er Erfolge erzielt haben 
will. Gegen diese guten Urteile uber das Ultraviolettlicht, das nach ROCAZ 
unter die "beste Medikation der A." einzureihen ware, stehen jedoch - wie das 
bei der bisherigen A.-Behandlung leider schon die Regel ist - zahIreiche Berichte 
uber schlechtere Erfolge und auch Versager. So verzeichnete z. B. E. LORENZ 
(1930) bei der Anwendung der Hohensonne (vereinigt mit Atropin; siehe auch 
dort) keinen wesentlichen Heilerfolg. Ahnlich sah auch FEER bei der Quarz­
lampenbehandlung nur "ausnahmsweise eine Besserung". Hingegen loben 
wieder SWEET und BRUTON die gleichzeitige Anwendung von kunstlicher Hohen­
SOlIDe mit Lebertran und Freiluftbehandlung. Nach meinen eigenen Erfahrungen 
kann im allgemeinen eine planmaBige Quarzlampenbeha,ndlung auch den er­
hohten Blutdruck senken, was bei manchen akrodynen Fallen von groBem Vor­
teil ist. Auch bei der mangelhaften bzw. fehlerhaften Arbeit der zu stark 
schwitzenden Haut kann (aber muB nicht) durch diese auBere Hautanregung 
eine gute ortliche und auch eine damit im Zusammenhange stehende allgemeine 
Heilwirkung eintreten. Meiner Meinung nach kann man aber diesen Erfolg 
auch durch eine abgestufte Sonnen- bzw. Freiluftkur erzielen. Zu den rein 
symptomatischen Heilmitteln gehoren auch alle physikalischen MaBnahmen 
gegen das sehr lastige Symptom des akropathen und des profusen Schwitzens 
(mechanische Puderbehandlung, lindernde ble und Salben ohne besondere 
Medikamente, natiirliche und kunstliche Lichtbader, Luftbader, Reizbader, 
Eichenrinden- und Kleienbader, leichte Massagen, Elektrisieren usw.). LEVESQUE 
verzeiehnet eine rasche Heilwirkung der Diathermie besonders bei Muskel­
schwaehe. Derselbe Arzt ratet auch haufige Kohlensaurebader (2-3 mal 
taglich von 3 Minuten Dauer bei 36° C). - Neuerdings vermeldet FRAN<;Jors 
(1937) einen gewissen Erfolg durch die Anwendung von Kurzwellen bei einem 
einzigen Fane von A. 

3. Symptomatische medikamentose Behandlung. Eine Reihe von Behand­
lungsversuchen besehrankte sleh bloB auf die symptomatisehe Milderung ver­
sehiedener unangenehmer Erseheinungen ohne einer besonderen leitenden 
Riehtlinie. - So ist z. B. naeh meinen Erfahrungen das iibermafJige Schwitzen 
eines der am leiehtesten rein symptomatiseh zu beeinflussenden Symptome. 
Wenn zufallig bei solehen akrodynen SehweiBen aueh noeh die von DRAGIsrc 
so haufig angetroffene Granulosis rubra nasi besteht, so kann man gerade an 
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dem leicht verfolgbaren Riickgange der Granulosis rubra nasi die antihydrotische 
Wirkung der verschiedenen Mittel formlich wie an einem empfindlichen Indicator 
verfolgen. FEER empfahl (1923) gegen die starken SchweiBe Formalinpinselungen 
der Haut und auBere Tanninanwendungen. Die innerliche Verwendung weder 
von Chinin noch auch von Natrium phosphoricum (letzteres unter der Bezeich­
nung von "Sal mirabilis perlatus" ein fruher viel gebrauchtes Laxans und 
mildes Diureticum) hatte nach demselben Autor gar keinen Erfolg. Ein anderes 
Praparat empfahl LUST (1936) gegen die starken SchweiBe in der neuen Handels­
zubereitung "Salvysatum" (Biirger-Wernigerode), welches den v.>irksamen Be­
standteil der Salvia ofticinalis, eines altbekannten antihydrotischen Mittels 
enthalten solI. Unter allen bisher besprochenen, die SchweiBabsonderung be­
schrankenden Mitteln verdient die von FEER angegebene Atropinbehandlung 
(in groBeren Mengen) die groBte Beachtung. Diese Atropinbehandlung scheint 
aber nicht allein eine bloBe symptomatische Besserung der Schwei13e nach sich 
zu ziehen, sondern in manchen Fallen (leider aber nicht in allen!) auch geradezu 
spezifisch auf den KrankheitsprozeB selbst zu wirken (siehe noch S.306). -
Eine zweite, sehr dankbare medikamentos-therapeutische Aufgabe richtet sich 
gegen den unertriiglichen Juckreiz. Den gewohnlichen Streupudern wird ent­
weder Campher zur Kiihlung zugesetzt oder auch Menthol (Zinci oxydati, Talci 
Veneti aa part. aeq. 50,0 - Mentholi 0,2---0,5). Gegen den Juckreiz haben 
,vir auch noch die 5-20%ige Anasthesinsalbe zur Verfiigung, welche insbeson­
dere bei starken Hautmacerationen und bei juckenden interdigitalen Rhagaden 
angezeigt ist. GLANZMANN verwendet gegen das unangenehme Gefiihl in den 
feuchtkalten Handen eine Histaminsalbe (Roche), wobei die Hande sich voriiber­
gehend erwarmten und die Jucksensationen sich milderten. NOBJi:couRT-PICHON 
gebrauchen mit Vorliebe eine offenbar auch mechanisch gut wirkende Schutz­
paste (Glycerin, Zinkoxyd, Calciumcarbonat und Wasser zu gleichen Teilen); 
zu ahnlichen Zwecken dient aber auch das lindernde Brandliniment (Linimentum 
e Calce). Intern kann man zur Bekampfung der Hautbeschwerden auch eine 
Mischung von Pyramidon mit Codein versuchen. - Eine dritte sehr mchtige, 
symptomatische Therapie liegt in der medikamentosen Bekampfung der psychi­
schen Storungen der Unruhe und auch der Schlaflosigkeit. Nach GLANZMANN 
wurden die psychischen Depressionen durch Photodyn (morgens 5 Tropfen) 
mitunter giinstig beeinfluBt. Brompraparate versagen meist. Hingegen werden 
Luminal oder auch Gardenal in Gaben von je 0,05 mehrmals taglich bis zu 
einer Tagesgabe von 0,2-0,3 gelobt (FEER, JENNY, GLANZMANN). Luminal 
verwendet besonders GLANZMANN. Auch Cibalginstuhlzapfchen (pro infantibus) 
leisten zuweilen gute Dienste. Zu einer verlaBIichen allgemeinen Beruhigung 
dienen auch ganz kleine Opiumgaben (DEBRE). E. LORENZ sah (1930) bei einem 
seiner FaIle mit ziemlich starker nachtIicher Unruhe nach 1 Tablette Noctal 
Schlaf eintreten. JENNY wieder beobachtete eine nach einer Nirvanolbehandlung 
auffallend rasch eingetretene "Heilung" eines allerdings nur einzigen Falles 
(miindlicher Bericht an FEER, 1932). Doch uberlasse man Nirvano1 wegen 
seiner sonstigen, recht haufig auftretenden Nebenerscheinungen (Nirvanol­
krankheit!) bloB den Spitalern, wo tagliche Blutkontrolle und sonstige sorgsame 
klinische Beaufsichtigung moglich ist. Fiir die AuBenpraxis jedoch ist Nirvanol 
gegenangezeigt. - Eine vierte Gruppe symptomatischer Arzneibehandlung 
betrifft die Magen-Darm,stOnmgen, die Appetitlosigkeit, die sek1tndiire Aniim,ie 
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und iiberhaupt denallgemeinen ErniJhrungszustand. Die aus dem Arzneischatze 
uns zur Verfiigung stehenden Amara will ich hier nur summarisch andeuten. 
Die Verwendung von Eisenarsen gehort ebenfalls hierher. 

Varia. Von medikamentosen symptomatischen Mitteln waren noch ziemlich viele zu 
nennen. Doch kann ich diesen Restbestand mangels eigener und auch fremder ausgiebiger 
ErIahrung noch nicht in bestimmte Unterabteilungen einteilen. Moglicherweise befindet 
sich unter ihnen doch das eine oder andere fiir die Zukunft wertvolle Medikament. Daher 
will ich doch noch auch bei dieser Gruppe kurze Zeit verweilen. - PERU und BOUCOMONT 
nennen in ihrem groBen Referate (1936) die im deutschen Schrifttume bisher weniger be­
kannten Mittel "Crataegus et ballotte". - 1. Crataegus (Mespilus) oxyacantha, der gemeine 
WeiBdorn, ein bekannter Heckenstrauch, ist eine in der deutschen Medizin bereits obsolete 
Heilpflanze. Die kugeligen oder eiformigen, rotlichen, siiBlich-mehlig, etwas zusammen­
ziehend schmeckenden Steinfriichtchen erfreuen sich im Spatherbste nach den ersten 
Nachtfrosten bei den Schulkindern der Dorfer noch einigen GenuBwertes ("Mehlbeeren"). 
In der deutschen Volksheilkunde werden die Mehlbeeren, offenbar wegen ihres Gerbstoff­
gehaltes, besonders als Antidiarrhoicum geschatzt. Die franzosische wissenschaftliche 
Medizin verwendet Crataegus seit etwa 30 Jahren, und zwar als gutes Herzmittel. Ins­
besondere hebt man hervor, daB ihm die kumulativen Nebenwirkungen der Digitalis fehlt. 
H. SEEL verOffentlichte soeben (1938) aus dem Forschungsinstitute fiir klinische Pharma­
kologie (Berlin-Friedenau) eine ausfiihrliche Arbeit iiber Crataegus, aus der hervorgeht, 
daB Crataegus eine Mittelstellung zwischen der Sympathol- und der Digitalisgruppe ein­
nimmt. SEEL bezeichnet es als das "Digitalis des asthenischen, muskelschwachen und 
muskelkranken Herzens". Ferner wurden aber im Tierversuche auch vorwiegend sedative, 
in groBeren Gaben narkotische Wirkungen festgestellt. Diese pharmakologischen Wir­
kungen bedingen jedenIalis auch schatzenswerte Eigenschaften fiir die kindliche A. -
2. Noch unbekannter im deutschen Schrifttume ist "Ballotte" (Ballota nigra L.), ein Lippen­
bliitler, der ahnlich wie der verwandte Andorn (= Marrubium vulgare) bei Friihlingskuren 
und in der V olksmedizin verwendet wird. Das Kraut von Ballota nigra L. (= Herba Mar­
rubii nigri) riecht unangenehm und ist ein volkstiimliches Diureticum. Das verwandte 
"Wolfstrappkraut" (= Herba Ballotae lanatae), in Sibirien heimisch, wurde ungefahr 
vor 100 Jahren in RuJ3land als volkstiimliches Antihydropicum (Dekokt von 15,0-30,0 
auf 200,0-300,0 Colatur) empfohlen. 

4. Behandlung durch verschiedene Wirkstoffe bei Annahme von Mangel­
schiiden. Unter der Annahme, daB die A. doch auch vielleicht mit einem Teile 
ihrer Erscheinungen irgendwie in die Gruppe der Mangelkrankheiten fiele, 
versuchte man auch die Darreichung verschiedener Minimalstoffe. Bei der 
jetzt herrschenden modemaBigen "Oberschatzung der Vitamine auch bei nicht 
eigentlichen Mangelkrankheiten darf uns die Empfehlung systematischer 
Vitaminkuren auch bei der kindlichen A. nicht wundern. So verordnete z. B. 
VAN WESTRIEMEN (schon 1925) reichlich Tomatenmark. POREZ will giinstige 
Wirkungen von bestrahltem Ergosterin gesehen haben; er ratet eine vitamin­
reiche Kost. Inzwischen ist aber die forcierte Durchfiihrung von Vitaminkuren 
schon wieder verlassen worden (RocAz, DEBRE). COBB (1933) und neuestens 
GUNZMANN (1937) vertreten die Ansicht, daB weder Nahrungsmangel noch 
auch Verarmung an Vitaminen bei der A. irgendeine ursachliche Rolle spielen.­
Eine ahnliche, aber im Wesen doch von den Vitaminkuren wesentlich verschie­
dene Ernahrungsbehandlung mit Mangelstoffen entwickelte sich aus dem Ge­
dankenkreise der Organ- und Opotherapie. So empfahl man z. B. Thymusextrakt 
(SWEEFT) und Antithyreodin (WEITPRECHT, BOHE). Das zuerst von SWIFT 
geratene Thyreoideaextrakt wurde von WEITPRECHT und BOHE (1927) sogar als 
schadlich angesprochen. Zur Bekampfung der Asthenie, in dem sich fast aIle 
schwerer akrodyniekranken Kinder befinden, versuchte man das Nebennieren­
extrakt und spater das auch hierhergehorige-Adrenal1:n. Mit Recht warnt jedoch 
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ROCAZ vor der Anwendung-voll- AdrenaIin, da doch bei allen vollentwickelten 
Fallen der Blutdruck ohnehin erhoht ist. Dasselbe giltauch bei der Anwendung 
von Nebennierenextrakten. Ferner glaube ich; daB eine Darreichung von Nehen­
nierenextrakt die zwischen den heiden Nebennierensystemen herrschende Dys­
harmonie, deren komplexe Zusammensetzung man aber klinisch nicht klar 
beurteilen kann, nur noch vergroBern kann. Das Studium der in diesen Be­
langen aufklarenden pathogenetischen Theorie von KUHL gibt uns in dieser 
Richtung einen warnenden Fingerzeig. - WYLLIE und STERN berichten iiber 
gute Erfolge der A.-Behandlung durch rohe Leber. FELLNER verabreichte das 
Leberpraparat Hepatrat (eine Syrupzubereitung) und KELLER empfahl die 
Verabreichung von Leber, aber bei gleichzeitiger Einnahme von Kalk sowie 
von Acetylcholin, und zwar letzteres zum Zwecke der Hemmung des Sym­
pathicus und der Verminderung des GefaBkrampfes. Hingegen konnte GLANZ­
MANN (1937) bei kritischer Nachpriifung dieser Leberbehandlung gar keine 
Erfolge bestatigen (siehe noch folgenden KIeindruck). 

Dieser Behandlung durch Rohleber (bzw. durch entsprechende Praparate) liegen inter­
essante experimentelle Untersuchungen von FINDLAY und STERN zugrunde. GLANZMANN 
priifte neuerdings diese Versuche nach; er fiitterte Ratten mit einer Nahrung, in der 
aIle SaIze und Vitamine reichlich vertreten waren, nur bildete TrockeneiweiB die einzige 
Proteinquelle. Hierbei bekamen die Ratten einen Symptomenkomplex (Muskelschwache, 
spastisch-ataktischer Gang, "Kanguruh-Haltung", Torsionsspasmen, Vakuolisation der 
Riickenmarkganglienzellen und eine starke Alopecie des Pelzes bei Dermatitis sebor­
rhoides), welcher einer A. ahnelt, keinesfalls aber ihr gleichgesetzt werden kann. DaB 
dieser Tierversuch nur ein Gleiiknis und keinesfalls eine Gleichung ist, erhellt unter anderem 
auch damus, daB WYLLIE, STERN uild spater GLANZMANN diese Rattenkrankheit erfolg­
reich mit Rohleber heilen konnten, wahrend die kindliche A. auf Rohleber nicht ansprach 
(GLANZMANN). 

5. MaBnahmen gegen vermeintlich infektiose Ursachen. Eine Reihe von 
Vorkehrungen und Vorschlagen richtet sich gegen verschiedene, zwar nur 
vermutete, aber in letzterer Zeit an Glaubwiirdigkeit immer mehr gewinnende 
infektiose Ursachen der A. So empfahl z. B. W. HOFFMANN aniaBlich einer 
durch Masern eingetretenen "A.-Heilung" und in Anlehnung an die bekannte 
erfolgreiche Malariabehandlung bei Hirn- und Nervenlues eine nichtspezifische 
Reizkorpertherapie. Eine "spezilische" Vaccinebehandlung versuchte VIPOND 
durchzufiihren, und zwar mit Hille einer Vaccine, hergestellt aus einem Diplo­
coccus, den VIPOND in einer Lymphdriise eines akrodyniekranken Kindes fand. 
Jedoch konnten die von VIPOND berichteten Heilerfolge von anderer Seite nicht 
bestatigt werden. In diese Gruppe von vermeintlich spezifischen MitteIn ge­
horen auch die Versuche einer Serumtherapie. So hat z. B. Zechlin in der Annahme 
irgendeiner ursachlichen Beziehung zwischen der A. mit dem infektiOsen SchweiB­
friesel (sudor angelikus, "suette Iniliaire" oder "Sweating-Skiness") die Ein­
spritzung von Rekonvalescentenserum SchweiBfrieselkranker empfohlen. LOCK­
HORST wieder ratet zu ausgiebigen intramuskularen Einspritzungen von Er­
wachsenenblut (z. B. 5mal zu je 15 ccm). - Bei den bisherigen MiBerfolgen 
einer "spezifischen" Vaccine- hzw. Serumtherapie versuchte man auch noch 
verschiedene desinfektorische MafJnahmen, welche zwar nur symptomatisch 
wirkend, doch gegen die vermeintliche Infektion gerichtet sind, wobei sie die 
etwaigen Komplikationen der schwereren FaIle erleichtern bzw. auch verhindern 
sollen. In diese Gruppe gebOrt z. B. auch die Chinindarreichung. Ferner empfahl 
man zu demselben Zwecke eine Urotra-pinbehandlung (intern, oder nach PEHU 
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auch auf dem Blutwega), offenbar in Anlehnung an die alte Behandlung 
von Meningitiden, Encephalitiden, Poliomyelitiden usw. Diese Urotropinbehand­
lung kann wenigstens die so haufig die schwereren Falle begleitenden BIasen­
katarrhe vorbeugend verhindern. ROCAZ riet bei der Ahnlichkeit der franzosi­
schen A. mit manchen Fallen der epidemischen Neuritis eine Salicylbehandlung 
(womoglich intravenos). TEBBE wieder spritzte Trypaflaviii intravenos. Bei 
den anscheinend infektiOsen Nasenrachenkatarrhen im Beginne der Erkrankung, 
welche nach der Meinung ROCAZ' und anderer Arzte auch mit der Erkrankung 
selbst in wesentlicher Beziehung stehen, sind die von ROCAZ selbst und von 
anderen Arzten unternommenen Versuche der Desinfektion der Nasenrachen­
raume leicht verstandlich (kolloidale Sllberpraparate, Argyrol usw.). Selbst 
die iiblichen Nasenrachenoperationen (Tonsillektomie, Entfernung der ver­
groBerten 3. Mandel) wurden von RODDA und von anderen amerikanischen 
Arzten unternommen. Abgesehen von gemeldeten "Erfolgen" glaubte man von 
dieser Seite auch bemerkt zu haben, daB friiher adenektomierte Kinder niemals 
an A. erkrankt waren. lch selbst kann jedoch diesen Optimismus durchaus 
nicht restlos teilen, da ich gerade in der letzten Zeit Gelegenheit hatte, eine A. 
bei einem vor kurzer Zeit tonsillektomierten Kleinkinde zu beobachten. -
Was die Operationsindikationen iiberhaupt bei Akrodynikern im allgemeinen 
betrifft, so bemerkt hierzu ROCAZ mit Recht, daB man jeden chirurgischen Ein­
griff nach Tunlichkeit vermeiden soll, wenn der Eingriff verschoben werden 
konne, oder wenn er nicht durch eine lebenswichtige lndikation geboten wird. 
Die Neigung der A.-Kinder zu Sekundarinfektionen laBt diesen Rat als voU­
kommen gerechtfertigt erscheinen. - Gegen die im Laufe mancher Falle sich 
einsteUenden Schleimhautinfektionen der Mundhohle (Zungenulcera, Gingiva­
eiterungen usw.) dienen die iiblichen Munddesinfizientia und iiberhaupt eine 
prophylaktische Reinhaltung der Zahne und des Mundes nach jeder Mahlzeit. 
FOWLER empfiehlt zu diesem Zwecke im besonderen eine Behandlung des 
Zahnfleisches mit Chromsaure. Hierher gehort auch die von DEBRE (1930) 
empfohlene Reinhaltung des Bindehautsackes, welche MaBnahme besonders bei 
der von DEBRE beobachteten Augenform der A. ("forme oculaire") in Betracht 
kommen wird" 

6. Therapie des Herzens und der BlutgefaBe. Vor langerer Zeit empfahl 
MAYERHOFER ganz allgemein bei akropathen Erkrankungen und im besonderen 
bei den akrodynoiden Erscheinungen der Maisbrandvergiftung (bei peripheren 
GefaBkrampfen, erhOhtem Blutdruck und Tachykardie) Papaverin in hoheren 
Dosen und durch langere Zeit als ein pharmakologisch gut indiziertes GefaB­
herzmittel. Diese Empfehlung wurde auch von FEER fiir die echte A. iiber­
nommen. Nach meinen eigenen Erfahrungen ist jedoch der Papaverinerfolg 
bei der A. "kein iiberwaltigender" trotz der diesem Mittel innewohnenden 
gefaBerweiternden Eigenschaft. Einen bemerkenswerten Vorschlag brachte vor 
kurzem LORENZ (1937). Er empfahl Padutin (Bayer), einen korpereigenen 
kreislaufaktiven Stoff, dessen Hauptbildungsstatte wohl in der Bauchspeichel­
driise zu suchen ist. Die Ursache fUr die gute Heilwirkung bei der A. sieht dieser 
Autor in der vasodilatorischen und Blutdruck herabsetzenden Eigenschaft des 
Padutins. Ferner besitzt dieses Mittel noch eine sehr schatzenswerte Neben­
wirkung, indem es - wahrscheinlich . infolge der Hemmung der sekretorischen 
Nerven - die iibermaBigen SchweiBe beschrankt. Theoretisch will ich hier 
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noeh hervorheben, daB viele Herzmittel doeh aueh dureh ihre Nebenwirkungen 
mit dem vegetativen Nervensystem verknupft sind. Bei dieser Gelegenheit 
will ieh noch der bemerkenswerten Herzforschungen von O. LOEWI (1936) 
gedenken, nach welchen das Adrenalin als Sympathicusstojj des Herzens und 
das Acetylcholin als Vagussto// des Herzens erkannt worden ist. Und gerade 
Acetylcholin und Adrenalin spielen sowohl in der theoretischen Konstruktion 
der A.-Pathogenese wie auch der pharmakologischen A.-Therapie eine sehr 
wichtige Rolle! So berichtet z. B. GLANZMANN (1937), daB altere Kinder groBe 
Erleichterung der Schmerzen in den Extremitaten und im Abdomen nach 
Injektionen von Acetylcholin verspurten. 

Auch das Acetylcholin konnen wir als ein biologisches Kl'eislaufhormon auffassen, das 
bei Ubel'tragung del' Nervenerregungen des Vagus auf das ganze Erfolgssystem gebildet 
wird, groBere und kleinel'e Al'terien erweitert, wodurch del' Blutdl'uck und die Pulszahl 
sinkt. GLANZMANN macht aufmerksam, daB man die Cholinwil'kung nicht durch gleich­
zeitige hohe Atropindosen abschwachen soIl. - Das zweite Herzhormon, das Adrenalin 
wurde - wie bereits fruher el'wahnt - von KUHL und RIETSCHEL in die Pathogenese del' 
A. eingefuhrt. - In den Arzneischatz diesel' Gruppe fallen die neuel'en wirksamen Rinden· 
hol'monpraparate wie Cortidyn, Iliren und Pankortex. GLANZMANN berichtet mit aller 
Vorsicht von einem "gunstigen Eindruck" bei einem FaIle. - Die Nebennierenrinde kann 
abel' auch durch Praparate aus dem Hypophysenvol'derlappen erregt werden. GLANZMANN 
hat tatsachlich dul'ch Praphyson Besserungen del' seelischen Storungen, del' Schlaflosigkeit 
und del' EBunlust erzielen konnen, wobei das Korpel'gewicht wieder anstieg. 

Die zuletzt besprochenen neurovegetativen Herzmittel leiten zwanglos 
hinuber zur nachsten Gruppe. 

7. Mittel des vegetativen Nervensystems. Eine Reihe von Heilbestrebungen 
versucht es, die infantile A. durch das vegetative Nervensystem zu beeinflussen. 
So gab z. B. schon FEER (1923) aUB theoretischen Uberlegungen Kalkpraparate, 
indem eine erhohte Kalkzufuhr die Erregbarkeit im gesamten vegetativen 
Nervensystem herabsetzt, wahrend Kalkverarmung sie steigert. Tatsachlich 
dampfen gro(Jere Calciumgaben den Sympathicus und auch den Parasympathicus 
(KRAUS), wahrend jedoch kleine Calciummengen den Vagus sogar erregen 
konnen. In manchen Fallen glaubte FEER denn auch von groBen Mengen von 
Calcium lacticum (10,0 pro die) oder von Calcium chloratum (bis 5,0 pro die) 
Erfolg gehabt zu haben. Das sympathicushemmende Gynergen (Ergotamin­
tartrat) und auch Cocain blieben trotz der diesen Mitteln nachgeruhmten guten 
theoretischen Begrundung nach FEER ohne eigentlichen praktischen Erfolg. 

Ganz kurz verweisend auf die schon mehl'eremals betonte theoretische Unklarheit in 
bezug auf die Beteiligung des Vagus, des Sympathicus oder auch beider Systeme kann ich 
demnach wohl auch mit Recht sagen, daB ein, del' betreffenden Vagus- bzw. Sympathicus­
behandlung voranzuschickender pharmakotherapeutischer Reaktionsversuch wenig Aussicht 
haben wird, uns als Fuhrer bei del' exakten Auswahl del' Medikamente zu dienen. Vollig 
resigniert vel'halten sich angesichts del' geradezu "phantastischen" Vielheit del' klinischen 
Erscheinungen del' A. die beiden gerade in diesel' Frage sehr el'fahl'enen und belesenen 
Forscher P:EJHU-BOUCOMONT (in ihrem letzten groBen Referate Yom Mai 1936). In Hinsicht 
auf unsere bishel'igen heilarztlichen Bestrebungen schreiben sie namlich, daB aIle aus 
pharmakodynamischen Versuchen abgeleitete Ansichten uber die Funktionen des vegetativen 
Nervensystems del'zeit nur bei normalen Verhaltnissen den Gegenstand einer Diskussion 
bilden konnen. Keineswegs konnen 'sie jedoch unter den Bedingungen del' krankhaften 
ZusUinde der A. eine verlaBliche Grundlage abgeben fUr ein klares Verstandnis del' patho­
logischen Physiologie dieses Zustandes. Demnach ware auch allen Versuchen, diese eben 
besprochenen pharmakologischen Bestrebungen in die Praxis zu iiberfiihren, derzeit das 
Todesurteil gesprochen t 

Ergebnisse d. inY!. l1ed. 5J. 20 
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Nichts liegt naherLalt:diir di13 Z:wecke der Therapie vor aHem zu erforschen, 
welcher Gruppe der betreffende Fall angehort. Doch gibt es in der Praxis sehr 
viele FaIle, bei denen man auf Grund der pharmakologischen PrUfung gar nichts 
Bestimmtes feststellen kann. So geniigt z. B. die Pilocarpin-Physostigmin­
priifung nicht einmal den bescheidensten Anspriichen, wenn es auch derzeitig 
noch nicht gestattet ist, am Krankenbett auf diese Probe vollig zu verzichten 
(POPH.AL, FEER u. a.). Zum Beweise fiir dieses Versagen fiihre ich unter anderem 
den akrodynen Fall von E. LORENZ (1930) an, bei welchem die pharmakodyna­
mische PrUfung mit Adrenalin und mit Atropin gar keine Anhaltspunkte weder 
fUr eine Sympathicotonie noch auch fUr Vagot.onie ergab. - Verschiedene andere, 
mehr dem Pharmakologen als dem Kliniker vertraute Mittel sind Eserin, 
Yohimbin und das Vagusmittel bzw. Vagusgift Nicotin (GLAUBER), welch 
letzteres unter anderem besonders auf die ganglionaren Umschaltungsstellen des 
gesamten vegetativen Nervensystems nach kurzer Erregung lahmend wirkt. 

Nach ebenfalls mehr theoretisch-pharmakologischen Erwagungen versuchte man noch 
verschiedene andere, besonders im vegetativen Nervensystem stark wirkende Arzneistoffe, 
wie z. B. Pilocarpin und Physostigmin (FEER, DEUBER, IHM, WEITPREOHT, LORENZ, KUHL, 
JXGER, KELLER, DI JEVA, RING, PEHU mit BOUOOMONT; ferner M. TRAMBUSTI auf dem 
KongreB in Sienna - 1934 u. v. a.). Doch stellten sich nach PEHU-BouOOMONT (1936) 
die aus den bekannten physiologischen Wirkungsschemata abgeleiteten und erwarteten 
Wirkungen durchaus nicht in der Praxis ein. Ferner bestehen auch hier noch ganz wesent­
liche Verschiedenheiten in den Berichten der einzelnen Forscher. Es hangt dies - nach 
unserer Meinung - unter anderem auch vom Alter und insbesondere von dem klinischen 
Stadium ab, in dem der betreffende Kranke sich befindet. Klinische Beachtung unter den 
Reilstoffen dieser Gruppe verdient noch das Acetylcholin (nach O. LOEWI der Vagusstoff 
des Froschherzens), welches nach LELONG und ODINET sowie nach NOBEOOURT und KAPLAN 
bemerkenswerte Erfolge sogar noch bei beginnender Gangran gezeitigt hat (Dosierung bei 
einem 20 Monate alten Kinde nach NOBEooURT-K"APLAN 8 Injektionen a 0,03 Acetylcholin). 
Acetylcholin soll geradezu eine "elektive" Wirkung auf das arterielle System ausiiben und 
insbesondere den etwaigen GefaBkrampf bekampfen, ferner wirkt es auch im Energie- und 
Stoffwechsel (PEHU-BouCOMONT, 1936). 

Aber auch die auf FEER zuriickgehende Atropinkur mull man mit ihren 
Hauptwirkungen in die Gruppe der neurovegetativen Mittel einordnen. 

Die naheren Anordnungen dieser Atropinkur sind folgende: Man gibt von einer Ipro­
milligen Losung von Atropin sulfur. 4mal taglich 2-3 Tropfen, wobei man rasch zu 4mal 
5-10 Tropfen taglich ansteigt (= 1-2 mg Atropin. sulfur. pro die). Wenn bei dieser 
Behandlung sich keinerlei unangenehme Nebenwirkungen zeigen (Aufregungszustande, 
trockener RaIs, Ralskratzen, erweiterte Pupillen, starke Rautrotung am Kopie, RaIse und 
sonstwo), kann man mit einiger Vorsicht und unter sorgfaltiger Beobachtung der eben 
angegebenen Zeichen einer beginnenden Atropinvergiftung die Gaben sogar noch steigern. 
Neben der besprochenen Verringerung der SchweiBabsonderung bessert diese Art von 
Atropinkur die Akrocyanose, ferner wirkt sie sehr giinstig auch auf etwaige Schlafsrorungen 
und hebt die Stimmung sowie das allgemeine Wohlbefinden. Bemerkenswerterwelse bleibt 
die sonst bei hoheren Atropindosen beobachtete Pulsbeschleunigung bei der Atropinkur 
gerade bei der infantilen A. aus. FEER empfiehlt ferner nach einem etwaigen Aussetzen 
des Atropins den neuerlichen Beginn mit abermals kleinen Gaben, da sonst bei hoheren 
Dosen - wenn sie auch noch vor wenigen Tagen ohne weiteres vertragen worden sind -
sehr leicht eine wirkIiche Atropinvergiftung eintreten kann. Die angefiihrte gute Wirkung 
der Atropinkur wird von vielen Arzten bestatigt; zuletzt von O. KOHN aus der Prager 
Klinik (1936). DEBRE lobt (1930) das Atropin bei mehreren Fallen, und zwar besonders 
als ein Mittel, das die SchweiBe beseitigt. RocAz fiihrt in seiner Monographie (Paris, 1932) 
das Atropin als geschatztes Mittel gegen die SchweiBabsonderungen noch ganz besonders 
an. Immerhin hat aber auch das Atropin - ganz ahnlich wie viele andere Mittel - ge­
legentlich Versager zu buchen (MAY1'lRHOFER in.seiner Zagreber Kasuistik), ohne daB man 
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hiefiir eine besondere Ursaehe erkennen kann. Auch E. LORENZ (1930) verzeichnet auf der 
Grazer Klinik z. B. gerade bei der vereinigten Ailwendung von Atropin und Hohensonne: 
"Kein wesentlicher Heilerfolg." Bei dieser Gelegenheit sollen noch die Ansichten von 
DANIELOPOLU ala eines Vertreters der amphotonischen Reaktionslorm kurz erwahnt werden. 
So beriehten z. B. er und RADULESCO (1936) iiber die hypoampiwtonische Wirkung des 
Atropins bei vegetativen Hypertonien. Kleine Atropingaben sollen namlieh beide vegetative 
Nervensysteme reizen und mittlere liihmen; groBe toxische Dosen haben sowohl eine vege­
tative wie aueh eine Gewebswirkung. Ferner berichten diese heiden Autoren,. daB das 
Atropin bei liingerer Anwendung eine hypoamphotonische Wirkung ausiibe, d. h. es werden 
erst bei langerer Darreichung beide vegetativen Systeme gedampft. 

Daraus kann man also erkennen, wie undurchsichtig sich die Atropinwirkung 
bei der infantilen A. gestaltet. Bei diesem Medikamente liegt der Vergleich mit 
einem zweischneidigen Schwerte nahe. Moglicherweise ist ein Teil der thera­
peutischen Unzuverlassigkeit des Atropins gerade in der so schwer durchzu­
fiihrenden richtigen Dosierung dieses Mittels gelegen. 

8. Systematische Durchfiihrung der amphibolen Bellergalbehandiung nach 
MAYERHOFER. Allen den friiher angedeuteten Schwierigkeiten geht man am 
besten aus dem Wege, wenn man ein Mittel wahlt, dasnicht so strenge An­
forderungen an die Kunst des Dosierens stellt wie das Atropin und das nicht so 
einseitig bloB den einen oder den anderen Hauptakteur im Rahmen des vege­
tativen Nervensystems beeinfluBt. Nach meinen eigenen Erfahrungen (ich 
verfiige bis Ende des Jahres 1937 iiber 45 eigene FaIle) kann ich sagen, daB ich 
doch fast immer den klinischen Eindruck von einer amphitonen Gleichgewichts­
storung im vegetativen Nervensystem erhalten habe. Bei alIer Vorsicht in der 
Beurteilung der klinischen Symptome fand ich bei meinen Fallen weder eine 
reine Vagotonie noch auch eine reine Sympathicotonie. 

Auch auf Grund der Vergleiehe aus dem Sehrifttume fiihle ich mich berechtigt anzu­
nehmen, daB - ahnlich wie die bisher bei den Erwachsenen beobachteten Erkrankungen 
des vegetativen Nervensystems - ebenfalls auch die neurovegetativen bzw. die endokrino­
vegetativen A. des Kindesalters in dem Sinne amphitone Gleichgewichtsstorungen waren, 
als der Vagus und der Sympathicus zwar in wechselnder Weise und in verschiedener Mischung, 
aber doch stets gleichzeitig ergriffen waren. Bei der innigen anatomischen Verbindung und 
physiologischen Wechselbeziehung zwischen dem Vagus- und Sympathicussystem kann 
man auch schwer annehmen, daB eine toxische oder bakterielle Noxe ganz isoliert nur den 
Vagus oder nur den Sympathicus allein treffen wiirde. Es ist - wenn es mir erlaubt ist, 
hier einen banalen Vergleich aus dem gewohnlichen Leben zu bringen - hei dem so eng 
verhundenen Nervenpaar Vagus + Sympathicus ganz ahnlich wie hei einem straff ein­
gespannten Zweigespann von Pferden. Wenn man das Handpferd antreiht, so muB auch 
das Sattelpferd in der heschleunigten Gangart mithalten. 

Beim Nachdenken und Suchen nach einer besseren klinischen Behandlung 
der infantilen A., als wir sie bis 1934 zur Verfiigung hatten, ergab sich mir also 
die Erkenntnis, daB bei dieser Erkrankung weder reine Vagus- noch auch reine 
Sympathicusmittel sichere Erfolge erzielen konnen. lch selbst habe auf meiner 
Klinik im Zeitraum von 1932-1936 bei 26 Fallen systematisch verschiedene 
Behandlungsarten ausgeprobt: 1. arzneilose diatetische Behandlung, 2. Papa­
verin, 3. Bellafollin, 4. Atropin und 5. Bellergal. Den weitaus besten Erfolg 
stellte ich aber bei meiner neuen Bellergalbehandlung fest. 1m September 1934 
meldete ich zur Wahrung meiner Prioritat der Firma Sandoz diese meine neue 
A.-Behandlung samt deren theoretischer Indikationsstellung und anderen 
Einzelheiten. Weitere Mitteilungen erfolgten dann noch in bulgarischen und 
jugoslawischen Organen. 1937 berichtete ich iibereine groBere Anzahl- von 
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Bellergalbehandlungen auch "in·deutschen Zeitschriiten. - GLANZMANN ver­
wendete (1937) ebenfalls Bellergal, und zwar in hoheren Gaben, wobei er eben­
falls Erfolge sah; ferner meldete mir K. SOMMER aus der Kinderklinik Jena 
ebenfal1s einen Bellergalerfolg (1937). 

Da mir das von ROTHLIN der Industrie zur Verfiigung gestellte Bellergal in theoretischer 
und praktischer Hinsicht vollkommen entsprach, nahm ich Abstand davon, fUr die A.­
Therapie eine eigene Arzneikombination zusammenzustellen. - Eine einzelne Bellergal­
tablette besteht: 1. aus 0,1 mg Bellafolin (reine unveranderte Gesamtalkaloide aus den 
Belladonnablattern); 2. aus 0,3 mg Gynergen (Ergotamintartrat) und 3. aus 20 mg Luminal 
(Phenylathylbarbitursaure). Die von ROTHLIN beabsichtigte Wirkung setzt sich demnach 
aus den folgenden 3 Einzelkomponenten zusammen: 1. Bella/olin wirkt als Antispas­
modikum und Sedativum, und zwar vagushemmend bei allen diesbeziiglichen Storungen 
des vegetativen Nervensystems; 2. Gynergen wirkt sympathifJUShemmend bei allen sym­
pathicotonischen Storungen (Tachykardien, Hautstorungen sympathicotonischen Ur­
sprungs); 3. Luminal, ein Hirnstammittel, wirkt allgemein sedativ im Sinne eines kraftigen 
Schlafmittels und eines Antispasmodikums. 

lch habe demnach in dieser Dreiervereinigung einen Arzneikorper' gefunden, 
der in seiner Ge8amtwirkung ein Sedativum fur da8 ge8amte autonome vegetative 
N erven8Y8tem vorstellt und der in seiner mnfassenden Heilwirkung ein gutes 
Beispiel abgibt fiir die Konstruktion ahnlicher Kombinationen, die vielleicht 
gerade fiir padiatrische Zwecke noch besser als bei Erwachsenen wirken konnen. 
Weitere Berichte daruber behalte ich mir noch vor. 

Meine inzwischen (bis Ende 1937) noch wesentlich vermehrten Heilerfah­
rungen (an 45 Bellergalfallen) will ich in den folgenden Satzen zusammen­
fassen: 

I. Das Bellergal (ROTHLIN) ist derzeit das beste Heilmittel fur die infantile A. 
2. Der Beginn der ersten Erfolge zeigt sich schon nach einer fiir die A. erstaun­

lich kurzen Zeit (3-23 Tage) und auBert sich vorerst an dem Trockenwerden 
der feuchten Handflachen und Sohlen sowie im Ruckgange der etwa vorhandenen 
AllgemeinschweiBe. 

3. Eine etwa vorhandene, ebenfalls auf ubertriebenes Schwitzen zu be­
ziehende Granulosis rubra nasi, bildet sich in derselben Zeit rasch zuruck und 
schuppt schlieBlich kleienformig abo 

4. Als Folge einer giinstigen Einwirkung auf den erhOhten Adrenalingehalt 
des Blutes (Gynergen als Gegenspieler des Adrenalins) und vielleicht auch als 
Folge der Verhinderung der unmaBigen SchweiBe sinkt eine etwa vorhandene 
Hyperglobulie der roten Blutkorperchen verhaltnismaBig rasch auf die richtigen 
Werte herab. 

5. 1m Zusammenhange damit geht auch die hohe Konzentration des Harns 
zuruck; eine etwaig vorhandene sekundare Cystitis spricht unter Bellergal­
wirkung leichter auf die ubliche Cystitisbehandlung an. 

6. Behebung etwaiger SchlafstOrungen und der gestOrten Nahrungsaufnahme. 
7. Besserung der psychischen Verstimmung bzw. der "Schlimmheit". 
8. Gute Beeinflussung einer etwaigen Muskelschwache. 
9. Verhinderung bzw. Milderung der sonst so haufigen Ruckfalle. 
10. Am langsten hielt der erhOhte Blutdruck und die Tachykardie an. 
II. Auch in der Behandlung der jetzt auffallend haufiger beobachteten 

abortiven oder sonst irgendwie verdeckten FaIle A.-Chorea, A.-Koliken usw.) 
bewahrte sich die Bellergaltherapie, welche ahnlich wie inder internen Medizin 
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so auch in der Padiatrie emeeinigetmaBen verlaBliche Diagnosenbestatigung 
auch "ex juvantibus" gestattet. 

12. Die Bellergaltherapie muB lii,ngere Zeit, d. h. durch mehrere Wochen 
fortgesetzt werden. Bei vorzeitigem Aussetzen des Mittels stellen sich wieder 
die friiheren akrodynen Beschwerden, zuerst die SchweiBe, ein. 

13. Die Dosierung betragt bei mittelschweren Fallen 2-4 Tabletten taglich. 
Bei schwereren Fallen gebe man 5 Tabletten und daruber. Bei richtiger Be­
messung der Bellergalmengen hat man keine unangenehmen Nebenwirkungen. 
Selbst Kleinkinder vertragen eine Tagesmenge von 3 Tabletten ausgezeichnet. 
Manchesmal bemerkt man - mehr bei alteren als bei jungen Kindem - eine 
groBe Schlafrigkeit bei der Bellergaltherapie, die jedoch noch durchausim 
Heilplane dieser Behandlung liegt (vegetative Nervenmittel rufen im allgemeinen 
Schlaf hervor nach KRUGER - 1932 -; im besonderen konnte es auch eine 
Luminalwirkung sein). 

14. Auch in der gewohnlichen Sprechstundenpraxis bewahrte sich mir das 
Bellergal besonders bei den abortiven Fallen ausgezeichnet. In der AuBenpraxis 
dosiere ich vorsichtiger, d. h. am 1. Tag 1 Tablette, am 2. Tage 2 Tabletten, 
am 3. Tage 3 Tabletten, am 4. Tage 4 Tabletten, dann am 5. Tage Pause usw. 
Bei auffaUender Schlafrigkeit des Kindes schalte man schon nach dem 2. Tage 
(2 Tabletten) oder nach dem 3. (3 Tabletten) eine Pause ein und vermeide die 
hoheren Gaben. 

15. Die Ursache dieser so guten Arzneiwirkung liegt - wie ich bereits aus­
fiihrlich erkiart habe - einerseits in der fast stets vorhandenen Amphotonie 
der kindlichen A. (Sympathicotonie und Vagotonie) und andererseits auch in 
der Amphotropie bzw. in der amphohypotonischen Wirkung des Bellergals 
(vereinigte Sympathicus- und Vagusdampfung). . 

Am Ende meiner Ausfiihrungen will ich noch darauf aufmerksam machen, daB man 
die heilenden Bellergalwirkungen bei der kindlichen A. durchaus nicht gleichsetzen darf 
mit den therapeutischen Erfolgen der Bellergaltherapie, welche die Internisten bei der 
vegetativ-nervosen Obererregbarkeit der Erwachsenen erzielt haben. Der infantilen A. 
fehlt gerade wegen ihrer akrodynen Symptome ein entsprechendes klinisches Krankheits­
bild aus der Pathologie der Erwachsenen. - Nur bei einem allgemeinen Vergleiche konnen 
in der Art der therapeutischen Reaktionen gewisse Analogien gefunden werden, wie z. B. 
die auffallend rasche Besserung der Krankheitserscheinungen bei Erwachsenen. So schreiben 
z. B. A. JORES und CL. GOYERT aus der medizinischen Klinik in Rostock (1936): "Der 
Erfolg der Bellergalbehandlung zeigte sich in der iiberwiegenden Mehrzahl der Falle relativ 
rasch; nach 2, langstens 3 Tagen wurde fast immer spontan eine Besserung des Befindens 
angegeben ... ". - Auch MAYERHOFERS infantile A.-Fdlle reagierten in dhnlich kurzer Zeit 
und in dhnlich guter Weise, wenigstens in der einen oder anderen Symptomengruppe (be­
sonders die SchweiBe !). 

III. Kindliche Maisbrandvergiftung (Ustilaginismus). 
MAYERHOFER stellte (1930) auf der Grundlage von 2 genau beobachteten 

Fallen ganz merkwiirdiger akrodynoider Erkrankungen, die aber nach ihrem 
klinischen Verhalten keineswegs echte infantile A. sein konnten, das damals 
noch unbekannte Krankheitsbild einer kindlichen Maisbrandvergiftung auf. Es 
handelt sich urn eine hauptsachlich bei Kleinkindern vorkommende Vergiftung 
mit den mikroskopisch kleinen Sporen (durchschnittlich 9-11 Il) von Ustilago 
majdis. Die Kranken stammen meist aus kleinbauerlichen Familien, in denen 
man die Kinder hauptsachlich mit bauerlicliem, in prlnutiven Miihlen gemahlenem 
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Maismehl ernahrt. Bei Erwachsenen habe ich noch nie Ustilaginismu8 (D.) al8 
Krankheit ge8ehen. Offen bar sind die Erwachsenen widerstandsfahiger; auBer­
dem enthalt die Kost der Erwachsenen auch in armeren Maisgegenden doch viel 
mehr als die Kinderkost andere, nicht ausschlieBlich aus Maismehl zubereitete 
Speisen. Seit meiner ersten Mitteilung achteten ich und meine Mitarbeiter 
genau auf das Vorkommen weiterer FaIle. Tatsachlich konnten wir denn auch 
nach 4 Jahren 7 und jetzt nach 7 Jahren schon 17 Falle von U. feststeIlen. 

Uberblick uber das Schrifttum. .An der Aufdeckung neuer Faile von U. beteiligten sich 
mit Erfolg Arzte meiner Klinik (DRAGISIC, LEBAN, LEMEZ), teils aber auch Arzte auEerhalb 
der Klinik (SALEK auf dem Lande bei Zagreb und VINTER-GROSMANN in der Sprechstunde 
des Ambulatoriums der Stadt Zagreb). Fast aile Faile wurden in den Sitzungen der Zagreber 
Arztevereine vorgestellt, so daB die Kenntnis dieser neuen Kinderkrankheit auch auBer­
halh meiner Klinik bereits Fortschritte gemacht hat. Ferner haben auch mehrere Padiater 
(BRDLlK, DEBRE, FEER, HALBERTSMA, PEHu, v. REuss, SOHAOHTER) die Tatsache des :Be­
stehens einer Maisbrandvergiftung bei Kindem zur Kenntnis genommen. Dermatologen (wie 
URBAOH, JADASSOHN) haben besonders die Hauterscheinungen des U. in die dermatologische 
Differentiadiagnostik eingehaut. Insbesondere aber haben sich in neuester Zeit franzosische 
Forscher verschiedener Richtungen (BOUOOMONT, DEBRE, DEOHAUME, PEHu u. a.) mit del' 
Theorie der kindlichen Maisbrandvergiftung eingehend heschaftigt, wobei PEHu-BouooMoNT 
mit Berechtigung die echte infantile A. in klinischer Hinsicht von den "akrodyniformen" 
Syndromen alimental' toxischer Atiologie unterscheiden. - Ferner will ich noch darauf 
aufmerksam machen, daB die von WILLIAMS (1933) an der afrikanischen Goldkuste be­
obachtete, abel' von ihm nicht weiter in eine besondere Krankheitsgruppe eingeordnete 
Kinderkrankheit, hochstwahrscheinlich auch U. gewesen ist. Jedenfalls muE man hei 
diesen und ahnlichen Gelegenheiten bei der Differentialdiagnose auch an U. denken. Es 
handelte sich namlich dort um eine Erkrankung jener Kinder, die mit Mais ernahrt wurden. 
Weiterhin berichtete auch N. A. SHARP (1935) uber den ganz ahnlichen Krankheitsfall 
eines 2 Jahre alten Kindes, das nach MaisgenuB von einer blutig-schleimigen Enteritis 
befallen wurden. Die Vermutungsdiagnose eines U. wird noch glaubwiirdiger, da im Re­
ferate eigentumliche, an Handen und FuBen angeordnete Odeme und eigenartige Schup­
pungen an den Acren erwahnt werden. Ferner bestand noch uberdies hochgradige Erregtheit. 
Die Beschreibung kommt einem U. hier wirklich sehr nahe. Diese erwahnten beiden eng­
lischen Arzte berichten aber nichts von Maishrand in der Kindernahrung und dachten auch 
offenbar gar nicht an U., soweit ich es aus der betreffenden Literatur entnehmen kann. 
Doch hebt einer der padiatrischen Referenten mit Recht gerade bei dieser Gelegenheit die 
Moglichkeit einer Maisbrandvergiftung hervor (v. REuss). Moglicherweise sind die tropi­
schen Maisbrandsporen auch noch giftiger als die europaischen. 

Symptomatologie der Mai8brandvergiftung. Die urspriingliche Symptomato­
logie, die MAYERHOFER (1930) vorerst nur auf Grund von ganz wenigen Be­
obachtungen hat aufbauen konnen, wurde dann spater durch weitere FaIle 
bestatigt. GewiB haben in spateren Jahren ich und meine Mitarbeiter neue 
Einzelheiten des Krankheitsbildes gesehen, aber im groBen und ganzen blieb 
meine erste Symptomatologie doch unverandert. Bei einer jetzt schon 7jahrigen 
Erfahrung muB ich als erste augenfiillige Erscheinung beim D. anfiihren, daB 
sich die Symptome anders im Beginne und anders wieder bei langerer Dauer 
der Maisbrandvergiftung, wenn das Kind z. B. schon monatelang brandver­
seuchte Maisspeisen gegessen hat, darbieten. DemgemaB kann man den Verlauf 
des D. in eine akutere I. Pha8e und in eine chroni8che II. Pha8e einteilen. 1m 
einzelnen will ich noch die folgenden Krankheitszeichen als besonders charak­
teristisch hervorheben. 

1. Einleitendc lllagcn·Darmcrscheinungen. Es ist leicht verstandlich, daB bei 
einer Erkrankung, die auf einer Vergift]lng durch Brandpilzsporen beruht, 
vielfache Magen-DarmstOrungen beobachtet werden konnen. Tatsachlich haben 
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auch die Eltern trotz langeren Bestandes des Krankheitszustandes ihrer Kinder 
die anfanglichen Diarrhoen der 1. Phase meist durchaus nicht vergessen. J a, sie 
geben in der Anamnese nicht selten auch ganz von selbst diese einleitenden 
Magen-Darmstorungen an. Bei schwereren, noch im ersten Teile der Erkrankung 
auf die Klinik eingelieferten Fallen konnten wir auch selbst diesen toxischen 
Magen-Darmkatarrh feststellen, so z. B. bei 3 unter 15 daraufhin beobachteten 
Fallen. Bei entsprechender Diat verschwinden diese initialen Diarrhoen des 
U. - im Gegensatz zu jenen bei Pellagra und auch bei manchen Fallen der 
infantilen A. - sehr rasch. 

2. Akropathe ("akrodynoide") Hauterscheinungen. Gerade die Erscheinungen 
auf der Haut lassen sehr deutlich die 1. und die 2. Phase des U. erkennen. 

a) I. Phase. 1m ersten Teile der Erkrankung sind Rotung, Schwellung, 
starker Juckreiz, Brennen oder Ameisenlaufen in der Hohlhand und an den 
Sohlen auBerst charakteristisch. Dieses Symptom erinnert in ausgepragten 
Fallen am meisten noch an jene Form des Sekalismus, die man seit langer Zeit 
die "Kribbelkrankheit" nennt. Auch an ahnliche Erscheinungen der kindlichen 
Pellagra (GEORGI-BEYER, BABES u. a.) und der echten infantilen A. kann man 
denken. Allerdings ist bei der Pellagra die Rotung und die spatere Pigmentation 
viel starker ausgepragt; es zeigt sich auch bei der kindlichen Pellagra das charak­
teristische pellagrose Halsband (CASSAL), wahrend bei der infantilen A. die 
so bekannten SchweifJe wieder ein selten triigendes Leitsymptom vorstellen. 
Fur den U. ist gerade der Mangel dieser SchweifJe das Oharakteristische; ganz im 
Gegensatze zu diesem "Trockenzustande" des U. stehen die "Froschfinger" 
der infantilen A., wobei Hohlhande und Sohlen trotz des subjektiven Hitze. 
gefiihls der Kranken sich objektiv ganz auffallend kiihl und feucht anfiihlen. 
Beim U. kommen noch folgende Charakteristika hinzu: lebhafte Rotung, Schwel­
lung und eine auch objektiv feststellbare betrachtliche Hitze an der Sohle (ein­
schlieBlich der Zehen) und in der Hohlhand (einschlieBlich der Finger). In gut 
ausgebildeten Fallen grenzen sich diese Hyperamien der Palmae et Plantae an 
der lateralen Kleinfinger- bzw. Kleinzehenseite mit einer Linie scharf gegen die 
Dorsalseiten abo Weiterhin habe ich in dieser Symptomengruppe nach meinen 
ersten Fallen bei vereinzelten Kranken beobachtet, daB nach dem Abdecken der 
Hande und FiiBe an kiihler Luft ziemlich rasch der urspriinglichen Hyperamie 
eine Anamie folgen kann. Jedenfalls kann bei solchen Kindern im Spitale eine 
bei dem Morgenbesuche vorhandene Hyperamie schon am Nachmittage einer 
Akrocyanose oder auch der auffallenden Blasse eine Akroischamie gewichen 
sein. Recht merkwiirdig stellt sich dieses zwischen Rotung, Cyanose und 
Blasse rasch schwankende Farbenspiel zuweilen auch an der Nasenspitze dar 
("Chamaleonphanomen" nach MAYEBJIOFER). Offenbar riihrtdieses Chamaleon­
phanomen von dem Verhalten der vergifteten kleinen HautgefaBe her, welche 
die durch die veranderte AuBentemperatur erforderliche feine Regelung der 
Blutzufuhr und Blutabfuhr in der Haut nicht mehr ungestort durchfiihren 
konnen. Ebenso diirfte auf dieser Vergiftung der kleinen HautgefaBe das in 
schwereren Fallen deutlich ausgebildete Hautodem der Arme und Beine beruhen. 
Vom Hungerodem unterscheiden sich diese initialen U.-Odeme dadurch, daB sie 
bei akuteren Fallen auch bei nicht hungernden Kindern auftreten konnen. AuBer­
dem gehen die U.-Odeme bei gleichbleibendem Ernahrungszustand schon in 
einigen Tagen zuriick, wenn nur reine, d. h-. maisbrandfreie Nahrung gereicht wird. 
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b) II. Pha8e. Wenn die Ernahrung mit maisbrandverseuchtem Mehle langere 
Zeit durchgefiihrt worden ist und wenn das betreffende Kind dadurch wen'ig 
W'ider8tand8fahig geworden ist, so kann es nach del' I. Phase del' Hauterschei­
nungen noch zu einer II. Phase kommen. Diese spatere Form del' Hautverande­
rungen ist charakterisiert durch schwere, of tel'S wiederhoIte Schuppungen, die 
bei den schwersten chronischen Formen weit iiber das MaB del' Scharlachschup­
pung hinausgehen. Es bilden sich wahre Dekru8tationen an den Sohlen und an 
den Hohlhanden aus. Dabei sind auch in del' II. U.-Phase Hohlhande und 
Soh len meist warm bis heW und niemals so feucht und kalt wie bei del' infan­
tilen A. Es bleibt daher auch weiter bei dem von MAYERHOFER (1934) aus­
gesprochenen klinischen Vergleiche, daB sich in diesel' akropathen Symptomen­
gruppe del' Haut U. und infantile A. wie "Feuer und Wa88er" unterscheiden. 
Es fehIen ferner beim U. aUe die Folgeerscheinungen des unmaBigen Schwitzens 
wie etwa SchweiBausschlage, die SchweiBmacerationen an den Hautfalten, ferner 
auch die Granulosis rubra nasi (nach DRAGIih6 ein verlaBliches Leitsymptom 
gerade del' infantilen A.), ferner auch die Harnverminderung und die Eindickung 
des Elutes (Hyperglobulie). Ja, bei einem FaIle von U. sah DRAGISHJ sagar 
eine vermehrte Harnausscheidung auf del' Klinik (vielleicht durch rasche Aus­
scheidung aus dem Wasserdepot del' U.-Odeme). 

Akrogangranen. In del' II. Phase des U. kann es in selteneren Fallen auch zu langeI' 
anhaltenden Akrocyanosen bzw. zu Akroasphyxien (Ischamie) kommen; es sind dies abel' 
nul' die schwersten Falle. Diese Erscheinungen der Akroanamie k6nnen entweder mit 
zeitweise eintretenden Hyperamien odeI' Akrocyanosen abwechseln ("Chamitleonphanomen") 
odeI' abel' auch langere Zeit unverandert bestehen bleiben. In diesen letzteren Fallen sind 
die kleinen BlutgefaJ3e del' Haut offenbar schon so stark vergiftet, daB die Acren nicht mehr 
genugend mit Blut versorgt werden k6nnen. 1m Gefolge diesel' dauel'llden GefaBkontrak­
tionen kann es dann auch zu wirklichen Akrogangranen (Zehenspitzen, Fingerspitzen, 
unteres Ende del' Wirbelsaule) kommen. Ein schwerster, t6dlich geendeter Fall mit Akro­
gangranen an den Fingel'll, Ohren und sonst am K6rper wurde mir auf meinen aufklarenden 
Brief von DERENCIN aus einer II'raisgegend bei einem vorwiegend mit II'rais ernahrten, 14 Jahre 
alten Knaben bekanntgegeben. Ich selbst habe jedoch diesen Fall nicht gesehen. 

3. Anhangsgebilde der Haut. In del' II. Phase leiden auch die Nagel; sic 
werden glanzlos, atrophisch und verraten zuweilen in Form von langsam vor­
wachsenden Querfurchen die verschiedenen Attacken del' Erkrankung. Wenn 
Z. B. die Initialdiarrhoen sehr heftig waren und die Ernahrungsstorung langerc 
Zeit anhielt, so sieht man ahnlich del' SCHICKschen Nagellinie eine recht deut­
liche erste Querfurche, die etwa 28 Tage nach del' ersten Intoxikation sich 
zeigt; hinter ihr erl"cheinen dann weitere tiefe Querfurchen, entsprechend den 
spateren Krankheitsverschlimmerungen. 

4. Schleimhaut. Auf den Schleimhauten und an den Ubcrgangsflachen del' 
Haut (Zahnfleisch, inneres und auBeres Lippenrot, Naseneingang, Bindehaut 
del' Augen) sind Rotung, SchweIlung und zuweilen auch lebhafter Juckreiz 
zu bemerken. Die maisbrandkranken Kinder reiben oft unaufhorlich und bis 
zum Eluten die Nase odeI' auch die mit den Fingern erreichbaren Gingiven. Diese 
Symptome sind pathogenetisch und pathognostisch ganz ahnlich zu werten 
wie die friiher erwahnten juckenden Hauterscheinungen. 

5. Hypertension mit Tachykardie. Ahnlich wie beim SekaJismus, del' A. 
und bei anderen Erkrankungen, bei denen sich in ausgedehnten Gebieten del' 
Acren eine starke Kontraktion del' Arterien ausgebildet hat, steUt sich auch 
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beim U. eine betrachtliche Pulsbeschleunigung bei gleichzeitig erhOhtem Blut­
druck ein. Dieses kardiovasculare Symptom halt bei schwereren U.-Fallen 
am langsten unter allen iibrigen Krankheitszeichen auch nach anscheinender 
Genesung an. 

6. Zentrales und peripheres Nervensystem. Die beiden ersten U.-Falle, die 
MAYERHOFER diagnostizieren konnte, zeigten - wie dies bei jeder neuentdeckten 
Krankheit zu sein pflegt - sehr schwere Symptome; darunter waren auch 
mehrere nervose Storungen, wie z. B. latente oder akute manifeste spasmophile 
Symptome, ferner Muskelkrampfe, "rheumatoide" Muskelschmerzen, nervose 
Gereiztheit, sowie Schlaflosigkeit und allgemeine Unruhe bis zu Delirien und 
Tobsucht. Auch die nach diesen beiden ersten Fallen beobachteten U.-Kranke 
zeigten - besonders wenn der U. schwererer Natur war - auch noch allerlei 
andere Nervenstorungen. lch erwahne: gesteigerte, aber auch fehlende Patellar­
sehnenreflexe, fehlende Bauchdeckenreflexe, Tetaniegesicht, erhohte mechanische 
Erregbarkeit der peripheren Nerven, Hypertonie oder auch Hypotonie der 
Muskulatur und pseudopoliomyelitische Paresen, so daB manche Kinder weder 
selbstandig sitzen noch auch stehen oder gehen konnten und den Eindruck 
einer schweren "Poliomyelitis" vortauschten. AIle diese Nervenerscheinungen 
des U. zeigten im Gegensatze zu jenen der A. oder der Pellagra eine erstaunlich 
rasche Be8serung. Nicht selten dachte ich z. B. bei einem regungslos, in passiver 
Riickenlage daliegenden maisbrandkranken Kinde, daB sich doch solche toxische 
Riickenmarklahmungen nicht so rasch zuriickbilden konnten. Und doch zeigten 
auch solche schwere U.-Falle schon nach etwa 1 Woche wiederkehrende Bauch­
decken- und Patellarsehnenreflexe, wonach die allgemeine Muskelkraft von 
Tag zu Tag bemerkenswerte Fortschritte machte. 

7. Nebensymptome. Zu diesen in den 6 Gruppen soeben zusammengestellten 
Hauptsymptomen kommt aber noch eine Reihe von nebensachlichen, unwesent­
lichen Krankheitszeichen hinzu, die manchesmal vorwiegen, manchesmal aber 
auch fehlen konnen, wie z. B. auffallend starke interdigitale Rhagadenbildungen 
an den Zehen (oder Fingern), ferner Spitzenpigmentationen der Finger und 
Zehen, auffallend starke Sonnenempfindlichkeit der Hautsymptome, oder 
schlieBlich auch anscheinend allergische "Oberempfindlichkeit bei hintereinander 
erfolgenden Maisbrandvergiftungen. So sah ich z. B. zweimal bei geheilten 
schweren U.-Fallen, die wir nach Hause entlieBen und deren Miittern wir strenge 
Enthaltung ihrer Kinder von den bauerlichen Maisspeisen auftrugen, nach ganz 
geringen Maisspeisenmengen rasch eintretende RiickfiiJle, die auf der Klinik 
ebenso rasch (innerhalb weniger Tage) wieder verschwanden. Die Bauern 
glauben eben nicht an die Schadlichkeit ihres Eigenbaumaises. AuBerdem ist 
es gewiB sehr schwer, in armen Maisgegenden die Kinder ganz maisfrei zu 
ernahren. 

Wie wenig die Kenntnis von der Schadlichkeit des Maisbrandes fur Mensch und Vieh 
bei uns und vielleicht auch anderswo in das Yolk gedrungen ist, davon gibt eine Volkssitte 
bei der Maisernte Zeugnis: die erntenden Bauernburschen, wenn sie im Felde auf eine recht 
groBe Maisbrandbeule stoBen, versuchen mit dieser stark schwarzenden Sporenmasse im 
Scherze sich gegenseitig das Gesicht zu verschmieren (nach VARIOAK). Manches Kind kann 
dabei auch reichlich Sporenmassen in den Mund bekommen und sich auch auf diese Weise 
akut intoxizieren. Sehr ausgiebig dient aber diese Ernteunsitte zur weiteren Verseuchung 
der Acker, wenn man, statt die Maisbrandbeulen sorgsam zu verbrennen oder sonstwie zu 
vernichten, tiber den ganzen Acker wieder fOrmlich aussiit. 
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8. Kasuistische Einzelheiten. Aus dem letzten Sammelberichte von MAYER­
HOFER und DRAGI/he (1938) iiber 15 kindliche U.-Falle geht hervor, daB die 
Maisbrandvergiftung hauptsachlich eine Kleinkinderkrankheit jener armeren Be­
volkerungsschichten ist, in denen billiges Maismehl als fast ausschlieBliche Haupt­
nahrung fiir Kinder verwendet wird. Es fiel uns auf, daB in den 4 Vorfriihlings­
und Friihlingsmonaten (Februar bis Mai) viel mehr FaIle beobachtet werden 
konnten (13 FaIle) als in den anderen 8 Monaten des Jahres (nur 2 FaIle). Viel­
leicht verhaIt es sich bei den Sporen des Ustilago ahnlich, wie dies GOSIO von den 
Sporen der aus dem Maismehle ziichtbaren Fadenpilze (Penicillium und Asper­
gillus), die ebenfalls im Friihjahre und im Herbste am giftigsten sein sollen, 
mitgeteilt hat (nach GEORGI-BEYER, 1930). 

Vergleich und Ubereinstimmung der Tierexperimente mit der Klinik. Als die 
klinische Kenntnis des U. einigermaBen begriindet war, und nachdem von 
mehreren anderen Seiten in Jugoslawien an die Klinik Nachrichten iiber neue 
U.-Falle gelangt waren, entschloB sich DRAGISrC trotz wenig ermunternder 
Stellen aus der alten Ustilagoliteratur zur Priifung der Giftigkeit des Ustilago 
majdis im Tierversuche. 

Botani8ches; Toxikologie und Pharmakologie. Es gibt drei Arten von Maisbrand: U8ti­
lago maydi8 Tul., die am meisten verbreitete Art, ferner die bisher bloB in Italien beobachtete 
Art U8tilago Fi8cheri Pa88. mit den kleinsten kugeligen Sporen (4-6 fl); die Sporen sind 
kugelig mit violettgrauer, sehr feinwarziger Haut; grofJere Sporen besitzt die von V ARI6AK 
auch in Jugoslawien festgestellte UBtilago Reiliana Kuhn. Die Sporen der Reiliana sind 
unregelmaBig, rundlich, seltener eckig, oder kurz-elliptisch (9-15 fl im Durchmesser); 
die Sporenhaut ist braun und mit sehr kleinen Stacheln dicht besetzt. Die am meisten in 
Betracht kommenden Sporen des gewohnlichen Maisbrandes (Ustilago maydis Tul.) haben 
unter dem Mikroskop die hellste Farbe (gelbbraun), die Sporenhaut ist feinstachelig, die 
Sporen selbst sind mehr kugelig oder kurz elliptisch und von mittlerer GroBe (8-13 fl 
lang und 8-10 fl dick). - Die Ustilagosporen konnen im Maismehle auch mit den be­
scheidenen Mitteln eines medizinischen Handlaboratoriums im Mikroskop Ieicht unter 
Wasser, verdiinnter Kalilauge- oder Chloralhydratlosung nachgewiesen werden. Sie farben 
sich im Gegensatz zu allen Starkekornern mit Jodlosung nicht blau. Die StarkekOrner 
des Maismehles sind groBer (10-25 fl als die Ustilagosporen; daher kann man zu Unter­
suchungszwecken die zu suchenden Sporen auch durch ein Ausbeuteln des Mehles (in einem 
Sackchen feiner Leinwand) anreichern. - Meiner Meinung nach ist der Maisbrand deshalb 
so gefahrlich fiir die Reinhaltung des Mahlgutes, weil die Sporen - wie bereits erwahnt 
ist - 8enr klein sind (von der GroBenordnung roter Blutkorperchen). Bauernacker sind 
ferner mit Maisbrand meistens sehr stark verseucht, und den einfachen Bauernmiihlen 
(bei uns Wassermiihlen an kleinen, wasserkraftarmen Bachen) fehlen aIle Vorrichtungen 
zur Reinigung des Mahlgutes vor dem Vermahlen. - Toxikologi8ches. Wenn man vom 
Secale cornutum einst schrieb, daB es die "unbestandigste alIer Drogen" sei, so scheint 
etwas ahnliches auch ffir Ustilago majdis, die ja in dieselbe Giftgruppe gehOrt, zu gelten. 
Ustilago majdis scheint besonders eine nach ihrem Vegetationsalter schwankende Giftigkeit 
zu besitzen. So werden z. B. die jungen, von Maisbrand befallenen Maiskolben, die eine 
ganz unformige Gestalt annehmen, vor der Sporulation als Gem1l8e ("Cuitlacoche") in Mexiko 
I!6hr hoch geschatzt (nach MAYERlIOFER). LEWIN berichtet von der "volligen Unschiidlich­
keit" der Ustilagosporen, die aber allerdings einer Maisstaude, die schon mehrere Jahre 
alt war, entstammten. Diesen negativen Urteilen stehen aber wieder ']XJ8itive Befunde ent­
gegen. An einer anderen Stelle berichtet z. B. wieder derselbeLEWIN, daB Kiihe, Hiindinnen 
und Meerschweinchen unter der Ustilagowirkung abortieren und daB Meerschweinchen 
nach mehrtagiger Verfiitterung der Sporen zugrunde gehen. Neger beniitzen den Mais­
brand als Abortivum (SOLLMANN), und nach HOLSTE scheint von Baueriunen in Mittel­
serbien der Maisbrand ebenfalls als Abortusmittel gebraucht zu werden. Nach KOBERT 
verursacht Maisbrand zwar niche beim Hahnenkamm jene Gangran, welche ffir Secale 
charakteristisch ist; doch konnte KoBERT in einigen Versuchen mit Ustilago wenigstens 
ein Dunkelwerden des Hahnenkamms erzielen. Da also die Toxikologen, deren vollstandiges 
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Schrifttum ich hier des Raumes wegen iibergehen mull, bis 1930 iiber die Giftigkeit des 
Maisbrandl's rweh keine Uhereinstimmende Meinung besallen, da ferner MA¥ERHOFER die 
Toxizitat der Ustilagosporen wenigstens ffir das Kindesalter behauptete, da letzterer sogar 
klinische Beweise ffir diese Annahme in der Form des von fum entdeckten "Ustilaginismns" 
fand, unternahm es DRAGISI(), vorerst unter Mitwirkung von VARICAK (1933/1936) die 
hypothetische Giftwirkung der Maisbrandsporen im Tierversuche neuerdings zu studieren. 
Die Ergebnisse dieser ausgedehnten Untersuchungen waren die folgenden: Bei jungeren 
Mausen ist eine swhere toxische Wirkung der Maisbrandsporen festzustellen; die Vergiftungs­
zeichen waren folgende: Magen-Darmkatarrhe, Hyperamie der Schnauze, des Schwanzes, 
der Fiille, des Riickens, ferner Riickstandigkeit des Wachstums im Vergleiche zu Kontroll­
tieren, Parese der hinteren Gliedmallen mit eigentiimlicher Korperhaltung ("Kanguruh­
stellung"), verminderte Beweglichkeit, trockene Gangran der Schnauzenspitze mit Schuppen­
bildung, grollere Hautgangranen an den lateralen Korperseiten und zunehmende Struppig­
keit des Felles. JURAK und BABIC fiihrten an diesen Versuchsmausen die pathologisch­
anatomischen bzw. die histologischen Untersuchungen durch, wobei folgende anatomische 
Befunde erhoben worden sind: akuter Diinndarmkatarrh, Hyperamie der FuBsohlen und 
Zehenspitzen, Hyperamie und Odem des Gehirns und schlieBlich Hyperamie, Odem und 
Atelektase der Lunge. Von den histologisehen Be/unden seien noch erwahnt: Hyperamie 
der Meningen, Hyperamie und Odem des Gehirns und des Lumbal-Sacral-Riickenmarkes, 
an einzelnen Ganglienzellen maBige Vakuolisation, Hyperamie der Schnauze mit Pro­
liferation der Bindegewebszellen. - WaBerige Ausziige aus Maisbrandsporen (jugoslawischer 
Herkunft, 6 Monate alt) hatten im Tierversuche eine ahnliche, nur viel starkere Wirkung 
wie Ergotin-Merck. Die Ahnlichkeit der toxischen Symptome erlaubt die Annahme, daB 
auch in den Maisbrandsporen "ergotaminahnliche" Stoffe enthalten sind, nur in viel groBeren 
Mengen. Aus allen diesen hier nur angedeuteten Untersuchungen geht also hervor, daB 
die Berechtigung der Annahme des U. bei kleinen Kindem auch dUTCh Tierversuche gestutzt 
werden kann. - Neuere pharmakologische Arbeiten, die ebenfalls durch meinen U. angeregt 
worden sind, will ich hier ebenfalls zur Siiitze des Krankheitsbildes der kindlichen Mais­
brandvergiftung noch kurz heranziehen. So erkannten z. B. BARJAKTAREVIC und BOG­
DANOVIC (1933) die toxische Wirkung des Maisbrandes in einer Substanz, welche "wie 
Ergotamin" wirkt. HEDW. LANGECKER kam (1934) im Prager pharmakologischen Institute 
ebenfalls zu dem Ergebnisse, daB Ustilago majdis (aus der Slowakei) einen Stoff, der "wie 
Ergotamin" wirkt, enthalt. - Gerade wahrend der Drucklegung dieser Arbeit meldet 
DEBRE (1938) auBerst interessante experimentelle Feststellungen im Sinne einer hohen 
Giftigkeit auch der Weizenbrandsporen (Ustilago nuda f. tritici = Tilletia Caries = Stein­
oder Stinkbrand) bei jungen Mausen. Die alten Tiere verhielten sich refraktar. Auch dieser 
Forscher fand in V'bereinstimmung mit den Befunden von DRAGISIC, VARICAK, JURAK und 
BABIC ausgesprochene Spitzenhyperamien mit Juck- und Kratzsymptomen, ferner Magen­
darmkatarrhe und Lahmung der hinteren Korperhalfte. 

Vergleich und Ubereinstimmung der klinischen Erfahrungen mit den Tier­
versuchen. Auch diesen umgekehrten Weg der Beweisfiihrung schlug ich ein 
(MAYERHOFER-DRAGISJ(J, 1938). Ich nahm einen ausgebildeten Fall von kind­
licher Maisbrandvergiftung (11/2 Jahre altes Bauernkind) auf die Klinik auf, 
studierte moglichst genau dessen Symptomatologie und verglich letztere mit 
den im vorigen Abschnitte erwahnten Ergebnissen der Mauseversuche (BABIC, 
DRAGISIC, JURAK, V ARICAR). Folgende 8 Gruppen von kIinischen Erschei­
nungen stimmen mit den entsprechenden, im Tierversuche gemachten Er­
fahrungen iiberein: 1. Junge Kinder (Kleinkinder und Sauglinge) sind am emp­
findlichsten gegen das Maisbrandgift (auch im Tierversuche sind gerade die 
jungen Mause am leichtesten mit Maisbrand zu vergiften. - 2. Bei dem zum 
Vergleiche herangezogenen erkrankten Kinde wurden lebhafte Rotungen der 
Bohlen und Hohlhande mit starken tJdemen an allen vier GliedmaBen festgestellt 
(entspricht der makroskopisch und mikroskopisch wahrgenommenen Hyper­
amie der Acren der Versuchsmause, sowie auch dem in den tieferen Papillar­
schichten der Mausehaut mikroskopisch gefundeneri Odem und der in den Papillen 
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vorhandenen odemat08en Durcktrii,nkung der lcollagenen Fasern). - 3. Das betref­
fende Kleinkind zeigte im Beginne der Erkrankung Abfifhren (entspricht den Durch­
fallen der Versuchsmause und der bei den sezierten Tieren gefundenen Enteritis 
catarrhalis acuta). - 4. Bei dem kranken Kinde zeigte sich eine akropathe Be­
teiligung der Nase in Form von abwechselnder Hyperamie und Ischamie (ent­
spricht der Hyperamie, Cyanose, den Erosionen und beginnenden Gangranen 
an den Schnauzen der Versuchsmause). - 5. Die bei dem kindlichen Vergleichs­
faIle vorhandenen Paresen der Beine mit voriibergehend fehlenden Patellar­
sehnenreflexen, ferner der durch 14 Tage sich zeigende Ausfall der Bauchdecken­
reflexe und iiberhaupt die auffallende allgemeine Muskelschwache bei verlang­
samter und erschwerter muskularer Beweglichkeit (passive Riickenlage ohne 
eigene Bewegungsantriebe) erweckten den Eindruck einer Poliomyelitis ("Pseudo­
poliomyelitis"), der man bei der Schwere des Zustandes kaum eine so rasche 
Restitutio ad integrum hatte zutrauen konnen, wie wir es bei dem kranken 
Kinde hatten beobachten konnen [entspricht im Mauseversuche dem histo­
logischen Befunde der Vakuolisation der Rilckenmarksganglienzellen, ferner dem 
bei der Sektion gefundenen Odem und der leukocytaren Infiltration des Riicken­
markes, sodann auch den kleinen Blutungen und der starken Hyperamie daselbst 
und vor allem auch den schon bei auBerer Betrachtung der Versuchsmause 
feststellbaren Paresen an den hinteren GliedmafJen ("KanguruhsteIlung"), sowie 
iiberhaupt der allgemeinen Schwerbeweglichkeit dieser Versuchstiere]. -
6. Die verhaItnismaBig rasche Ausheilung des klinischen KrankheitsfaIles ent­
spricht auch den Erfahrungen im Mauseversuche, wo die Tiere trotz starker 
Paresen der hinteren Extremitaten bei rechtzeitigem Abbrechen der kiinst­
lichen Maisbrandvergiftung sich schon nach 3-6 Tagen erholten und sich 
schlieBlich vollig ausheilten (leichter und volliger Riickgang der den Lahmungen 
zugrunde liegenden anatomischen Prozesse bei Mensch und Tier. - 7. Es bestand 
eine allgemeine Reizbarkeit des Kindes bei latenter Tetanie (Medianus beim 
Beklopfen deutlich iibererregbar; wahrscheinlich ist die Hyperamie der Meningen 
der Versuchsmause mit diesen klinischen nervosen Symptomen des Kindes 
in Analogie zu bringen. - 8. Struppiges, durch inselformiges Ausfallen wie bei 
einer Alopecie angeordnetes Haupthaar des Kindes (entspricht dem haare­
lassenden schiitteren, struppigen Felle vieler Versuchsmause). 

Soweit man also menschliche Krankheitszustande durch Tierversuche er­
klaren kann, ist dies bei einem einzelnen Faile einer kindlichen Maisbrand­
vergiftung auch durchgefiihrt worden. Noch besser wird die tJbereinstimmung 
zwischen Klinik und Tierversuch, wenn man nicht einen einzelnen Krankheits­
fall herausgreift, sondern wenn man die gesamte Symptomatologie aller kindlichen 
Kranken mit den Tierversuchen vergleicht. 

Diagnostische SchlufJbemerkung. Fiir den kIinischen Verdacht eines U. 
spricht die anamnestische Feststellung der Ernahrung eines akropathiekranken 
Kleinkindes mit unreinem Maismehle, in dem man mikroskopisch die leicht 
erkennbaren charakteristischen U.-Sporen feststeIlen kann. - Die Dauer des 
spontanen Verlaufes der drei, besonders an den Acren der Kinder sich zeigenden 
Erkrankungen, d. h. des U., der echten infantilen A. und der in Maislandern 
gerade auch bei Kindern stets in Betracht kommenden Pellagra kann nach 
meinen Erfahrungen etwa mit folgenden zeitlichen GroBenordnungen charak­
terisiert werden: auch ein schwerer U. heilt bei einfacher Ernahrungsbehandlung 
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schon in Wachen, eine spontan sieh uberlassene, ~tber mit bester Pflege be­
daehte infantile A. nach Manaten, wahrend eine kindliehe schwere Pellagra 
Jahre zu ihrer Reparation benotigt bzw. nach Jahren aueh tOdlich endigen 
kann (siehe noch unter Pellagra 7.: "Unterschiede im Verlaufe", S.328). 

IV. Pellagra der Kinder. 
1. Ergebnisse aus der die Kinder betreffenden Kasuistik. 

Es ist eine alte Erfahrung, daB iiberall dort, wo Pellagra (P.) bei Er­
wachsenen vorkommt, auch bei Kindern P.-Erkrankungen vorgefunden werden 
kOnnen. Allerdings gehort hierzu aueh noeh ein gewisses "pellagroses Milieu" 
- wie ieh es nennen mochte - d. h. eine bestimmte Vereinigung von gesund­
heitlieher Verelendung und von Pauperismus, welehen Gesamtkomplex C. RAY­
MOND bei seinen Studien in dem ehemals osterreichischen Kronlande Gorz 
mit den kurzen Worten "Mais et misere" bezeichnet hat. Je schwerer die Endemie 
ist, desto mehr scheinen daran auch Kinder beteiligt. So befinden sieh z. B. 
in dem groBen Beriehte von V., A. und AUREL BABES (1923) unter 50 P.­
Kranken aus den rumanischen Mais-P.-Gegenden 6 Kinder im Alter von 
4-15 Jahren; ferner finde ich an einer anderen Stelle (S. 151) dieses Berichtes 
eine Familienbeobachtung, nach welcher eine, seit 15 Jahren an P. erkrankte 
Mutter 13 Kinder gebar, von denen nur 5 am Leben blieben. 3 dieser Kinder 
litten an P. 

Die P. ist eine ausgesprochen ch-ranische Erkrankung, welche - als Kinder­
arzt betone ich dies hier ganz besonders - schon var dem eigentlichen, klassi­
schen, manifesten Syndram eine lange latente Phase ("Pellagra ante Pellagram") 
aufweisen kann. Jedenfalls spreehen fur diese Annahme die Berichte der drei 
P.-Forscher BABES (1923), welche feststellten, daB die rumanischen Kriegs­
gefangenen unter der Einwirkung einer unzureiehenden Gefangenenkost P. 
bekamen, wahrend die russisehen Kriegsgefangenen unter der Einwirkung der­
selben Kostmangel von Skorbut befallen wurden. Man ist also bereehtigt, bei 
den schon von Kindheit an mit oouerlichen Maisspeisen ernahrten Rumanen 
eine stille (pradisponierende 1) Vorphase der P. anzunehmen. Diese stille (latente) 
Vorphase der P. kann aber gerade bei Kindern die groBte Bedeutung erhalten; 
denn wenn auch z. B. die manifeste P. erst im Junglingsalter ausbricht, so kann 
doeh die latente P. schon jahrelang bestanden haben. In dieser Phase einer 
"Pellagra ante Pellagram " , in welcher das pathognomonische Syndrom noch 
fast unkenntlich ist, fehlen bei Sauglingen und Kleinkindern besonders die 
starken Sonnenbeliehtungen mit ihren Reizwirkungen. Ferner iiberwiegen bei 
Kindern auch vielfach noch gewisse, spezifisch-padiatrische Eigenheiten, wie 
z. B. die Neigung zur Ausbildung von starken Odemen und insbesondere die 
rasche Ausbildung von besonderen, stark schwankenden Hungerodemen bei 
Kaehektikern, oder uberhaupt das Vorwiegen der Magen-Darmerseheinungen, 
ferner die Almlichkeit des Vor-P.-Zustandes oder des pellagrosen Anfangs­
stadiums mit der FrNKELSTEINSehen Dekomposition der Sauglinge oder auch 
mit der Coeliakie der Kleinkinder. Je junger die befallenen Kinder sind, desto 
mehr deckt sich diese unklare Kinder-P. auch mit dem Beginn der P. Es 
uberschneiden sich also in diesen Fallen die Unklarheiten zweier Stadien: 1. Die 
beginnende P. ist ja iiberhaupt unklar undzeigt schort var den charakteristisehen 
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P.-Zeichen (Erythemen) eine Reihe von unklaren Symptomen, wie z. B. Kopf­
weh, Schwindel, Lumbago, allgemeine Schwache, Bauchschmerzen, Erbrechen, 
Stomatitis, heftige Diarrhoen usw. (nach V. BABES, DRAGISIC, GE.RA.RDINI, 
MAYERHOFER, NARDI, V ASILIU, ZANETTI u. a.). 2. Die Kinder-P. zeigt natur­
gemaB das Vorwiegen von infantil-charakteristischen Erscheinungen, wodurch 
die etwa nur in Spuren vorhandenen, pathognostischen P.-Symptome iiber­
deckt werden konnen. Ich weiB es aus Erfahrung, daB praktische Arzte, die 
lange Jahre im P.-Terrain gearbeitet haben, fast nie P. bei Kindern gesehen 
haben; denn die Eltern selbst bringen ihre unklar erkrankten Kinder nicht 
zum Arzte, und der P.-Arzt ist auch fast nie ein padiater. - Hauptsachlich 
aus diesen beiden Griinden hat im kinderarztlichen Schrifttum die P. noch 
nicht jene Wiirdigung, die der Gegenstand verdient, erlangt. Daher kommt es 
auch, daB in den eigentlichen P.-Landern die arztliche Aufmerksarnkeit beinahe 
ausschlieBlich nur auf die bekannten klassischen Krankheitsbilder bei Er­
wachsenen mit ihren so auffallenden dermatologischen oder auch psychiatrischen 
Erscheinungen gerichtet ist. Padiatrische Berichte gibt es nur wenige. So 
beschrieb in neuerer Zeit (1930) LENGSFELD einen Fall von P. bei einem ohne 
Mais, aber sonst recht eiweifJarm ernahrten, 6 Jahre alten Kinde aus Breslaus 
Umgebung. Ferner finden sich in der groBeren Studie von GEORGI-BEYER 
(1930) auch vereinzelte padiatrische Angaben. 1m Handbuch von PFAUNDLER­
SCHLOSSMANN schrieb WIRZ (1935) einen kurzen padiatrischen Artikel. -
Sogar einen vereinzelten Sauglingsfall (kongenital nach BLOOM) kennen wir. 
In letzterer Zeit schrieben MAYERHOFER-DRAGISIC (1938) einen padiatrischen 
Bericht iiber vier kindliche P.-Falle aus den verschiedenen Maisgegenden 
Jugoslawiens. 

Auch aus der Kasuistik dieser beiden Autoren erhellt, daB das Krankheitsbild der P. 
bei Kindem bedeutend weniger charakteriatisch entwickelt ist als bei Erwachsenen. Ins­
besondere iiberwiegen im Kindesalter gewisse spezifisch padiatrische Zustande, wie z. B. 
Magen.Darmerscheinungen mit deren Folgen (Dekomposition, Pseudocoeliakie, Kachexie, 
allgemeine Riickstandigkeit, haufige und starke Odembildung, Vereinigung der P. mit 
HungerOdemen usw.). Odeme gehOren ja in das regelrechte Krankheitsbild der P. Aber 
mir scheint es, daB im KindesaUer die Neigung zum Zanger bestehenden Odem viel starker 
entwickelt ist als bei Erwachsenen. Kurz vorubergehende "Hungerodeme" bei kindlichen, 
pellagrosen Kachektikem stellte ich unter ·4 Fallen 2mal fest. Bei Erwachsenen wieder 
scheint die Vereinigung von P. mit Hungerodemen weit seltener vorzukommen als 
bei Kindem, wie dies aus einer Mitteilung TSCHILOFFS (1937) aus Bulgarien iiber den an­
scheinend ersten Fall einer solchen Vergesellschaftung bei einem 20jahrlgen Manne hervor­
geht. Allerdings wird es bei Erwachsenen auch wieder viel schwerer als bei Kindem sein, 
zwischen den spezifischen P.-Odemen und zwischen nichtspezifischen Hungerodemen zu 
unterscheiden. 

Mischformen der P. Bei dieser Gelegenheit will ich abermals auf die 
Moglichkeit eines komplizierten "Morbus cerealis" gerade im Rahmen einer 
kindlichen P.-Erkrankung aufmerksam machen. So ist es z. B. sehr leicht 
moglich, daB eine an und fiir sich schlechte pellagrogene Maisnahrung auch 
reichlich Maisbrandsporen enthalt. Diese Kombination kann besonders fiir 
Kleinkinder bedeutungsvoll werden, indem gerade Kleinkinder sehr empfindlich 
gegen die Giftwirkung seitens der Maisbrandsporen sind. In solchen Fallen 
zweifacher Atiologie kann demnach im Krankheitsbilde einer akuten Maisbrand­
vergiftung auch noch eine beginnende P. versteckt enthalten sein. Theo­
retisch muB ich eine solche Moglichkeit, die sich bei Kindern in Maislandern 
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jeden Tag ereignen kann, jedenfaUs in Erwagung ziehen. In der Praxis wird 
sieh jedoeh die siehere Diagnose einer solehen Doppelatiologie nieht leicht 
gestalten. Ieh selbst konnte bei meinen Fallen eine solche Diagnose.- obwohl 
mir deren Moglichkeit seit langem bewuBt ist - noeh nicht stellen. 

Mischfarm der experimentellen "Tier-P.". Ein Teil der Versuche, heim Tiere P. 
zu erzeugen, heruht darauf, daB man versehiedene Auszuge aus jenem schlecht en Maismehl, 
das hei Mensehen pellagraerzeugend wirkt, bere~tet. Diese Auszlige wurden versehiedenen 
Versuchstieren beigebracht. Tatsachlich erkrankten ja auch die Tiere; aber nach meiner 
Meinung und nach verschiedenen anderen Untersuehern darf man diese Tiererkrankung 
nicht so ohne weiteres der mensehlichen P. gleichstellen_ Erstens ist die menschliche P. 
eine ausgesprochen chroniBche Erkrankung, die dureh Ernahrungsschaden erst im Laufe 
einer Iangeren Zeit sich langsam entwickelt. Hingegen ist die kunstlich erzeugte Tier-P. 
eine nach Injektionen eintretende, ganz akute Intoxikation, denen die Versuchstiere in 
kurzer Zeit erliegen. Die zur Injektion verweIideten aikoholischen oder auch waBrigen 
Extrakte aus verdorbenem Mais (LOMBROSO, BABES' u. a.) enthalten durchaus nicht eine 
chemisch feststellbare Substanz, sondern nur eine wechselnde und chemisch bum definier­
bare Sammelmenge verschiedener Gifte. V. BABES und BUSILA konnten neben verschiedenen 
Bakterien, Schimmelpilzen und Rostpilzen (Uredo) auch Ustilago maidiB feststellen. Da 
ein Teil der von den drei P.-Forschern BABES durchgefUhrten Tierversuche Symptome 
ergab, welche denen sehr ahnlich waren, die DRAGIiiI6 und V ARI6AK bei ihren Mauseversuchen 
mit reinem Ustilago erhielten, so muBte jedenfalls in Zukunft aus den P.-Tierversuchen die 
toxische Wirkung von Ustilago ni:ajdis sorgsam ausgeschlossen werden. Der U. ist niimlich 
derzeit bereits eine klinisch und tierexperimentell so f~t umriBsene Erkrankung, daf3 man sie 
iedenfallB aus dem kliniBchen und experimentellen KrankheitBbilde der P. herausnehmen kann 
und muf3. 

Allgemeines iiber Kinder-P_ Auch die kindliche P. gehOrt mit der Beriberi­
Krankheit in die groBe Gruppe der B.-Av~tamll;l.Osen. Als P.-Schutzstoff wird 
das Vitamin B2 (mit drei Untergruppe~) anges!3heJ;!.. Zum klinischen Ausbruche 
wirklicher P.-Symptome ist aber auBer einem MM,gel an B2 auch noch eine in 
anderer Hinsicht ganz bestimmte Beschaffenheit der Na.hrung erforderlich 
[hochgradige EinfOrmigkeit bis zum Monophagil?mus (VOLPINO), ferner Ver­
armung an Mineralstoffen, an Tyrosin, Tryptophan und Lysin]. Ohne mieh 
des naheren in die Erorterung des auBerst schwierigen Problems der P.-Atiologie 
einzulassen, will ich hier fiir unsere Zweeke nur ganz kurz erwahnen, daB auch 
heutzutage noch vor allem drei Theorien im Mittelpunkte aller Diskussionen 
iiber die P.-Genese stehen: 1. Die Ernii.hrungs- (Avitaminose-), 2. die Infektions­
und 3. die Intoxikationstheorie. Hierzu kommen noch Hilfstheorien, wie 4. die 
Insolations- oder Belichtungstheorie, 5. die Lipoidmangeltheorie (SEPP) und in 
neuerer Zeit 6. auch noeh eine Allergietheorie. - Wir sehen bzw. wir diirfen 
die Kinder-P. in allen jenen Gegenden vermuten, wo bei iiberwiegender Mais­
nahrung aIle anderen zur Verbesserung der Kost notigen Zusatze (frisches Obst 
und Gemiise, Fette, Eier, Fleisch, Milch, andere Mehle, besonders Hafermehl) 
fehlen. 

P.-Lander sind vor aHem Spanien (1735), die Lombardei (1750-1775), ferner 
Venetien und Mittelitalien (um 1800), das frlihere osterreichische Sudtirol (GoETHES Bericht 
von seiner italienischen Reise, MERCK u. a.), Gorz und das ehemalige osterreichische Kiisten­
land, dann auch Siidfrankreich (1830), die rumanische Wallachei, BeBarabien und die 
armen Maisgegenden Bulgariens (PETROFF) sowie des heutigen Jugoslawieus. Hinzu kommen 
noch Portugal, SudruBland, Griechenland (TYPALDOS), die Tiirkei, Mrlka, Indien und 
Siidamerika. Aber auch in anderen Gegenden, wo keine einformige Maisnahrung besteht, 
und wo man P. nur selten sieht (Paris, Schweiz, Westfalen und auch sonst im deutschen 
Reich, ferner "versprengte P." im neuen Osterreich. Nach ARZT bnn auch die P. hei akro­
pathen Erkrankungen der Kmder in Differentialdiagnose kommen. 
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SUdslawisclw P. In den Landstriuhen des heutigen Konigreiuhes Jugoslawien haben 
die Arzte schon seit langerer Zeit das Vorkommen der P. festgesteilt. Recht zahlreich 
sind denn auch im serbokroatischen Schrifttume Berichte iiber P. im ailgemeinen, d. h. 
hauptsachlich bei ErwachBenen zu finden (CULUMOVIC, DOJJla, ELLINGER, FORENBAOHER, 
GLUOK, MASEK, NEDELJKOVIC, SLADOVIC, SULENTIC, TAUSSIG, ZARUBIN). Uber die neueste 
Zeit ist zu berichten, daB jetzt die Zahl der P.-Kranken auch in Jugoslawien betrachtlich 
abnimmt, so daB wir z. B. in den Zagreber Krankenanstalten P. immer seltener sehen. Es 
hangt dies unter anderem mit der besseren arztlichen Aufklarung, mit der Verbesserung der 
Verkehrsverhaltnisse, mit der Hebung der Lellenshaltung und mit der qualitativen Verbesse­
rungder Volksernahrung zusammen, wodurch auch in diesen "Riickzugsgebieten" primitivster 
bauerlicher Lebensfiihrung die Vorbedingungen fiir die Mais-P. immer mehr und mehr 
weggeschafft werden. Immerhin wurden aber doch in den Jahren 1906-1933 im Bereiche 
des heutigen Jugoslawiens noch 273 Faile arztlich beobachtet, wovon ailein auf den kurzen 
Zeitraum nach dem Weltkrieg (1919-1933) 192 Faile failen (nach DOJMI, 1934). P. ist in 
Jugoslawien verstreut im ganzen Lande vorhanden (von Zagreb im Westen bis Skoplje im 
Siidosten). In den armen MaiBgegenden sind mehr Faile vorhanden; am haufigsten wird 
die P. jetzt in der Herzegovina und in Siidserbien gefunden (DOJMI, ELLINGER, NEDELJ­
KOVIC, NESKOVIC, ZARUBIN). In Siidserbien zahlte NESKOVIC ailein 92 Faile. Dieser Autor 
sah bei K indern zwischen dem 1.-10. Lebensjahr 7 Faile und e benso viele bei alteren Kindern 
und Jugendlichen zwischen dem 10.-20. Lebensjahre. - Nach dem zusammenfassenden 
Berichte von DOJMI (1934) zeigt die P. in Jugoslawien hauptsachlich doch nur leichtere 
Formen; sie erscheint auch hier in den Gegenden, wo sich die Bevolkerung vorwiegend mit 
Mais ernahrt. 

P_ ohne Maisiitiologie. Auch auBerhalb der eigentlichen Maisgegenden hat die P. 
eine zeitgemaBe Bedeutung. So kann man z. B. vereinzelte Faile in der Schweiz (JAnAS­
SORN) und ebenso auch im Deutschen Reiche sehen (GEORGI-BEYER und LENGSFELD, 1930). 
Von den Gegenden, fiir welche die Maisatiologie unmoglich gelten kann, erwahne ich noch 
besonders die Lander mit iiberwiegender Reisnahrung (China, Japan, manche spanische 
Landstriche und SiidruBland). Die THOMPSON - MoFADDEN -P. - Kommission in Amerika 
glaubte z. B. auf Grund ihrer Beobachtungen wahrend des Weltkrieges berechtigt zu sein, 
in der Reisgegend von Siid-Carolina die Maisatiologie der dortigen P. sicher ausschlieBen 
zu konnen. Auch bei den deutschen Failen von GEORGI-BEYER kann die Maisernahrung 
keine wesentliche Roile gespielt haben, obwohl ein gelegentlicher MaisgenuB (Pudding­
pulver, Maizena) nicht ausgeschlossen werden kann. Der Fail LENGSFELDS aus Breslaus 
Umgebung war wohl eiweifJarm, aber doch maisfrei ernahrt worden. - In neuester Zeit 
berichtet CORKILL (1934) iiber 103 Mitglieder eines eingeborenen Stammes aus dem Sudan, 
bei denen eine nach den Symptomen ganz zweifeilose P. nach Hirsenahrung eingetreten 
sein soil. 

Klinische Einzelheiten. Da im allgemeinen die kindliche P. die klassischen 
Leitsymptome durchaus noch nicht in bester Ausbildung besitzt, so wird die kind­
liche P. vielfach auch nicht erkannt, oder in den Ambulatorien nicht selten auch 
nur als Nebenbelund erhoben. In den Fallen meiner Klinik suchten die Eltern die 
Klinik z. B. wegen ganz anderer Beschwerden ihrer Kinder auf als wegen der 
bekannten klassischen P.-Symptome. So ist mir z. B. ein in dieser Hinsicht 
recht bezeichnender Fall in Erinnerung, wo ein damals 15 Jahre altes Bauern­
kind nur deshalb auf meine Klinik gebracht wurde, weil es "ein ganzes Jahr 
mit Kopfweh im Bette lag, weil es nur so groB war wie ein Schulanfanger und 
weil esvon Zeit zu Zeit auffaJIende Anfalle von tiefer Traurigkeit zeigte". Der 
Assistent meiner Klinik (DRAGIi§I6) konnte bei diesem bis dahin nicht diagnosti­
zierten und erfolglos behandelten FaIle eine P., und zwar schon mit Haut­
symptomen feststellen (Erythem des Gesichtes und der Handriicken, CAsALsches 
Halsband, krokodillederartige Zungenoberflache, Hautatrophien und beginnende 
Muskelatrophien). Wenngleich die einzelnen Symptome auch in diesem FaIle 
nicht gerade klassisch ausgebildet waren, so war doch fiir einen Padiater das 
Krankheitsbild eine ganz unverkennbare P. Noch schwieriger wird die Diagnose 
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der kindlichen P., wenn nur ein "Pellagroid", das sich unter dem Bilde einer 
chronischen Magen-Darmstorung, einer Kachexie oder einer Coeliakie verbirgt, 
vorliegt. - Ferner schien es mir iiberhaupt bei der Betrachtung des Verlau/es 
schwerer kindlicher P.-Falle, daB die Erkrankung auf eine gute, maisfreie, 
gemischte Kost mit Zulagen von Leberpraparaten, Hafermehlspeisen und 
Vitaminen zwar auffallend rasch und gut anspricht, daB jedoch nach einem 
gewissen Hohepunkte der Besserung eine endgiiltige Ausheilung nicht erreicht 
werden kann ("Pellagra post Pellagram" bei Kindern nach MAYERHOFER). So 
verschwinden z. B. bei Kleinkindern die begleitenden Hungerodeme sehr rasch, 
die voluminosen, aashaft stinkenden Stiihle bessern sich zwar rasch, behalten 
aber noch lange Wochen bis Mona-te ihren merkwiirdigen, der Wasche anhaftenden 
Gestank, die Gewichtslinie beginnt nach den ersten (Jdemverlusten anfanglich 
wieder sachte, spater steiler anzusteigen, die in der Korperlange betrachtlich 
zuriickgebliebenen Kinder fangen wieder im beschleunigten Tempo zu wachsen 
an, aber von einer eigentlichen Ausheilung kann auch nach monatelanger 
Spitalsbehandlung keine Rede sein. Insbesondere "schlummern" die Haut­
erscheinungen weiter und erwachen wieder auf irgendeinen Reiz bei anderer 
Gelegenheit (Friihling, Besonnung, Schwachezustande nach anderen Erkran­
kungen, Ernahrungsschaden usw.). Gute P.-Kenner bezeugen denn auch, daB 
die Krankheit an und fiir sich nie ganzlich ausheilt; sie wird nach der Ausdrucks­
weise MAcNEALS bloB "stille"; nach den Erfahrungen der drei P.-Forscher 
BABES dauert die klassische Erkrankung jahrelang, "m€me route la vie". So 
konnte z. B. der Breslauer psychiatrische P.-Fall eines 15 Jahre alten Madchens 
(von GEORGI-BEYER) trotz vitaminreicher Ernahrung nicht aufgehalten werden, 
er endete schlieBlich nach 21/4 Jahren in sehr abwechslungsreichem Verlaufe 
und trotz aller anscheinenden "Besserungen" doch mit dem Tode. 

2. Die kindliche Pellagra im klinischen Systeme der iihrigen Akropathien. 
Auch die kindliche P. besitzt ausgesprochene akropathe Symptome. Ich 

will bei dieser Gelegenheit nur ganz voriibergehend an die Handschuh- und 
Strumpfformen der pellagrosen Hautveranderungen der Hande und Beine 
aufmerksam machen. Die vergleichende Gegeniiberstellung der kindlichen P. 
mit den iibrigen Akropathien des Kindesalters liegt demnach sehr nahe und ist 
auch tatsachlich schon von mehreren anderen Seiten her gemacht worden. 
So nehmen z. B. auch PERU und MESTRALLET (1931) diesen kIinischen Vergleich 
zur Kenntnis. Sie erwahnen ausdriicklich den Madrider Arzt CARDENAS Y PASTOR, 
der (1927) eine Parallele zwischen A. und P. aufstellt. - Bei einer differential­
diagnostischen Untersuchung zwischen P. und A. kann ich a) iihereinstimmende 
und b) unterscheidende Symptome (Syndrome) feststellen: 

a) Ubereinstimmungen. Die kindliche P. hat im Beginne der Ausbildung 
ihrer Hautsymptome eine nicht geringe Ahnlichkeit mit manchen Formen der 
infantilen A.; steht sie doch im Systeme der kindlichen Akropathien neben 
anderen Erkrankungen (chronische Arsenvergiftung, SekaIismus, U.) in der 
Gruppe der akrodyniformen (akrodynoiden) Erkrankungen (siehe das Schema 
S.276). In der Praxi8 ist diese vergleichende Gegeniiberstellung von P. und 
infantiler A. aber gar nicht so nebensachlich, wie es vielleicht auf den ersten 
Anblick aussehen konnte. So berichtet z. B. GLANZMANN (1937), daB auf seiner 
Berner Klinik eine infantile A. mit geringen SehweiBen und auBerst starker 
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scharlachartiger Schuppung gesehen wurde, bei welcher unter anderen Ver­
mutungen auch die Diagnose "P." von einem jungen Arzte gestellt worden 
ist. Ferner beschreibt auch ROCAZ (1932) in seiner der infantilen A. gewidmeten 
Monographie eine bei kindlichen Akrodynikern zuweilen vorkommende eigen­
tiimlich rotbraunliche Hautverfarbung, die "entfernt an jene bei der P.-Eruption 
erinnert". - Aber auch in theoreti8cher Hinsicht ist diese Ahnlichkeit der P. 
mit manchen Symptomen der infantilen A. aller Beachtung wert. Vielleicht 
wird gerade sie in Zukunft noch eine wichtige pathogenetische Bedeutung 
gewinnen. So will ich z. B. in Hinsicht auf den Sekali8mu8 erwahnen, daB 
PENTSCHEW (1929) durch eine Ergotinvergiftung (Sekalismus!) bei einem Affen 
eine pellagraiihnliche Erkrankung hervorrufen konnte. Aber auch Vergiftungen 
mit Blei und Kohlenoxyd geben ein pellagraahnliches Krankheitsbild, das man 
schon als "Pellagra 8ine Pellagra" bezeichnet hat. - Wenn man von einem 
kind.1ichen P.-Falle die sonst als charakteristisch angesehenen pellagrosen Haut­
veranderungen, die aber gerade bei Kindern ohnehin nie so stark wie bei Er­
wachsenen ausgepragt sind, subtrahiert, so kommt man zu einem Krankheits­
bild, das im entferntesten immerhin auch an infantile A., ferner an Sekalismus 
bzw. auch an U. erinnern kann. - Die wichtig8te Differentialdiagnose der kind­
lichen P. ist aber gewiB die gegen die infantile A., daher ich mich im folgenden 
hauptsachlich mit diesem Gegenstande beschaftigen Will. 

1. Allgemeine Charakteri8tik in den Uberein8timmungen. So wie bei der 
infantilen A., so bemerkt man auch bei der P. eine 8tiirkere Be8etzung der Fruh­
lingsmonate. Die gemeinsame Ursache konnte in dem einen und auch in dem 
anderen Falle die leichtere Reaktionsfahigkeit des vegetativen Nervensystems 
sein ("biologischer Friihling" beim Kinde nach MORO). - Weiterhin k6nnen 
sich die kindliche P. und die ihr klinisch ahnlichen akrodynoiden Erkrankungen 
ganz genau so wie insbesondere die echte infantile A. in den vier Gebieten de8 
Korper8 abspielen: im Verdauung88Y8tem, im NervensyBtem, auf der Haut und 
im Bereiche der P8yche. Als funfte8 gemeinsames Symptom- bzw. Organgebiet 
kommt noch das Dru8en8Y8tem der inneren Sekretion hinzu. - Bei der allgemeinen 
Betrachtung des pathologischen Geschehens in allen diesen fiinf Organsystemen 
mochte ich mit aller Vorsicht und mit Einraumung gewisser Ausnahmen die 
Regel aussprechen, daB unter allen akrodynoiden und auch akrodynen Er­
krankungen gerade die P. in ihren vollstandigen Fallen am meisten die Eigen­
heit aufweist., daB alle die friiher erwahnten flinf Organsyndrome entweder 
gleichzeitig oder doch wenigstens rasch hintereinander sich zeigen. Der von 
Wmz (1935) ausgesprochene Satz: "Die Vergesellschaftung der verschiedenen 
Symptome macht die Diagnose der P. in der Mehrzahl der Falle auBerordentlich 
leicht", gilt auch fUr das Kindesalter, und zwar gerade fUr die von mir oben­
erwahnte Synchroni8ierung der funf Symptomengruppen! - Insbesondere will 
ich es noch ganz ausdrucklich hervorheben, daB sich zwar auch die echte in­
fantile A. sehr oft in den genannten fiinf Korpergebieten auBern kann; aber 
die betreffenden Symptome entwickeln sich bei der infantilen A. nie 80 8treng 
gleichzeitig wie bei der P., sondern vielmehr deutlich hintereinander (siehe noch 
unter 1., S. 325). 

2. Magen-Darmer8cheinungen. Folgenden Symptomen der kind.1ichen P., wie 
z. B. SpeichelfluB, "Obelkeit, EBunlust bis zu ganzlicher Nahrungsablehnung, 
aber auch HeiBhunger, fernerdem stark-en Erbrechen und kolikartigen Leib-
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schmerzen, stinkenden Stiihlen, Abfiihren bis zu sprueiihnlichen Diarrh6en, 
Gewichtsabnahmen bis zu tiefen Gewichtsstiirzen stehen die nicht uniihnlichen 
entsprechenden Magen-Darmerscheinungen der infantilen A. gegeniiber. 

Avitaminotische DiarrhOen. "Oberhaupt miissen alle infolge des Mangels gewisser Vitamine 
eintretenden Diarrhoen vor allem gegen die auBerlieh ahnlichen Darmstorungen der infan­
tilen A. abgegrenzt werden. Diarrhi:ien werden namlich bei der infantilen A. im Beginne 
der Erkrankung wie auch an deren Ende festgestellt (ROCAZ). Diese akrodynen Diarrhoen 
konnen sehr hartnackig werden und bis zu einem Recblprolaps fiihren (NOBECOURT­
KAPLAN). Wenn die vorgefallene Schleimhaut auBerdem noch Hamorrhagien zeigt und 
auch sonst am Korper Zeichen hamophiler Diathese vorhanden sind, wie in dem Falle von 
RocAZ und LARTIGAUT, so taucht auch der Gedanke an die Avitaminose des Skorbuts auf, 
der sich sowohl der P. wie auch der infantilen A. hinzugesellen kann. - AuBer den eben 
erwahnten gastrointestinalen Avitaminosen haben wir aber auch noch andere DiarrhOen, die 
ehenfalls auf avitaminotischen Einfliissen beruhen. Ich erwahne hierbei noch besonders die 
sog. europiiische Sprue, d. i. eine Sprue-Erkrankung nicht tropischer Herkunft. So beschrieb 
z. B. soeben STALDER (1937) eine in der Schweiz einheimische Sprue; offenbar ist dies eine 
besondere B 2-Avitaminose, die je nach der Schwere des jeweils vorliegenden Falles durch 
reichliche Mengen des Vitamins B2 (Flavinphosphorsaure, Campolon, Hefe usw.) heilbar ist. 

Klinisch ahnliche Magen-DarmsWrungen, wie sie die P. aufweist, konnen im Kindesalter 
auch noch die folgenden Erkrankungen entwickeln: Die Coeliakie mit ihren eigentiimlich 
veranderten Stiihlen und mitsamt ihren sekundaren Entwicklungshemmungen, dann auch 
die ADDIsoNsche Erkrankung mit ihren Darmstorungen, ferner in den seltenen kindlichen 
Fallen auch die perriiziose Anamie und schlieBlich auch vereinzelte schwere Stoffwechsel­
sWrungen bei der Rachitis, Osteomalacie und Tetanie. Ebenso miissen die stinkenden 
Fettdiarrhoen mancher Pankreaserkrankungen gegen ,viele der friiher erwahnten avita­
minotischen und nichtavitaminotischen Stuhlausscheidungen in Differentialdiagnose ge­
bracht werden. Auch manche chronische Leber- und Magen-Darminsuffizienzen des Kindes­
alters bekommen im Laufe der Erkrankung eine avitaminotische Note, so daB sie gegen 
Coeliakie, aber auch gegen P. abgegrenzt werden miissen, worauf besonders HANSEN und 
STALDER aufmerksam machten. Ferner konnen auch die abdominalen Formen der Lympho­
granulomatose und insbesondere die der Mesenterialdriisentuberkulose differentialdiagnosti­
sche Schwierigkeiten bereiten und in pellagraverseuchten Landern an eine P.-Komponente 
denken lassen. Von selteneren und ungewohnlichen Krankheitsbildern erwahnen wir noch 
schwere Wurmkrankheiten mit blutigen Diarrhi:ien (besonders Trichocephalus) und auch abdo­
minale Formen der chronischen Malaria, welch letztere gerade wegen ihrer langen Dauer und 
paroxysmalen Heftigkeit ihrer gastrointestinalen Anfalle differentialdiagnostische Schwierig­
keiten bereiten kOnnen ("malarische Pseudodysenrerie"). - Alle diese hier angefiihrten 
Differentialdiagnosen gelten selbstverstiindlich ganz besonders fUr pellagradurchseuchte Lander. 

3. Hauterscheinungen im einze~nen. Die pellagrosen und die infantilakrodynen 
Hauterscheinungen (samt Anhangsgebilden und sichtbaren Schleimhauten) 
konnen zuweilen recht auffallende auBerliche Ahnlichkeiten darbieten. Zur 
weiteren Durchfiihrung dieses Vergleiches erwahne ich die folgenden, gleicher­
weise bei beiden Erkrankungen vorkommenden Symptome: Gefiihl des Ein­
schlafens der Glieder, starkes Schwitzen, sehr lebhaftes Kribbelgefiihl in FiiBen 
und Handen, wobei die alteren, d. h. die schon sprachgewandten P.-Kranken 
zuweilen ein Gefiihl beschreiben, wie wenn die Sohle in "Brennessel" geraten 
ware, oder wie wenn "viele Nadeln" in Sohle und Fersen stechen wiirden. Hierzu 
kommt noch das starke SchMen der Handteller (oder FuBsohlen), der Haar­
ausfall, das Haareraufen, ferner noch Rotungen des Zahnfleisches und der 
Wangenschleimhaut mit lebhaftem Schmerzgefiihl Un Munde, welche Erschei­
nungen - allerdings in verschiedener Nuancierung - bei beiden Erkrankungen 
auftreten konnen. 

4. Psychische Ahnlichkeiten. In den seelischen AuBerungen falIt bei der 
infantilen A. und gleichermaBen auch bei der P. ein gewisses negativistisches 
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Verhalten der Kinder und eine labile Stimmung auf. Beiderlei Kranke sind 
recht weinerlich und zeigen nicht selten auch eine melancholische Verstimmung; 
der Schlaf ist bei beiden Erkrankungen in mannigfacher Weise gestort. 

5. Innere Sekretion. P. und infantile A. besitzen insoferne auch auf diesem 
Gebiete Gemeinsamkeiten und auBere Ahnlichkeiten, als bei beiden Erkran­
kungen das System der Einsonderungsdrusen beteiligt sein kann. 1m besonderen 
will ich nur noch erwahnen, daB neben Stoffwechselstorungen und Ruckstandig­
keiten in der korperlichen Entwicklung besonders die pellagrosen Madchen in 
der Pubertat Menstruationsstorungen, welche wir auf innersekretorische Sto­
rungen beziehen, aufweisen konnen. Andererseits ist es aber auch bei der in­
fantilen A. als Storung in der inneren Sekretion der Nebennieren aufzufassen, 
wenn sich Melanosen der Raut wie bei der Addisonerkrankung einstellen (KUYPER, 
PRADZYNSKA-SKWARCZYNSKA, DUFOURT u. a.). In ahnlicher Weise sind auch 
die zuweilen bei der infantilen A. feststellbaren Rypertrichosen (DUFOURT, 
GLANZMANN, MAYERHOFER, DRAGIEU6) als Nebennierenwirkung zu erklaren. 
Uberhaupt will ich bei dieser Gelegenheit abermals noch die pathogenetische 
A.-Auffassung von KUHL, RIETSCHL u. a. erwahnen, nach welcher - abgesehen 
von den Nebennieren - auch noch das gesamte innersekretorische System 
beteiligt sein kann. Unter anderem bezieht z. B. auch GLANZMANN in der 
letzten Zeit (1937) verschiedene A.-Symptome auf eine vermehrte "Adrenalin­
ausschuttung" . 

6. Nervensystem. a) Klinische Symptome. Folgende Krankheitszeichen kann 
man bei beiden Erkrankungen in gleicher Weise vorfinden: Veranderungen in 
der Beschaffenheit der Patellarsehnen- und auch der Bauchdeckenreflexe. Auf­
fallend ist auch bei manchen Fallen beider Erkrankungen eine betrachtliche 
Muskelschwache. Das akrodyniekranke Kind will z. B. nicht mehr gehen, 
sondern verlangt in den Wagen, auf den Arm der Mutter oder ins Bett. Ganz 
ahnlich bringen auch pellagrose Kinder die groBte Zeit liegend im Bette zu, 
pellagrose Kleinkinder haben z. B. jede Beweglichkeit eingebuBt und bleiben 
regungslos in passiver Ruckenlage liegen. Jeder Spieltrieb und auch das mus­
kulare Mienenspiel des Gesichtes ist geschwunden. Bei alteren P.-Kindern 
stellen sich auch deutliche Muskelatrophien ein, "die Kraft versagt", wie sich 
z. B. altere Pellagrose ausdrucken. Muskelunruhe oder auch choreiforme Be­
wegungen, Tremores usw. konnen gleicherweise bei beiden Erkrankungen vor­
kommen. - b) Vegetatives Nervensystem. lch gebe selbstverstandlich zu, daB 
die Atiologie der P. eine ganz andere ist als die der infantilen A. und der ubrigen 
hier fruher besprochenen akrodyniformen Erkrankungen. So beruht z. B. die 
Atiologie der echten A. hochstwahrscheinlich auf infektiOs-toxischen Einflussen; 
die krankheitserregenden Schadlichkeiten des U. und des Sekalismus sind die 
Drogen Ustilago majdis bzw. Secale cornutum; bei der akropathen Form der 
Arsenvergiftung ist wieder Arsen die bereits klar erkannte Ursache. Fur die P. 
hingegen liegt ein groBerer Komplex verschiedenster alimentarer Schadlichkeiten 
vor, unter denen nach meinen Erfahrungen jedenfalls auch "Mais et misere" 
eine Rauptrolle spielt. So verschieden also auch alle diese Atiologien sind, so 
ahnlich konnen sich manche der hiervon abhangigen Krankheitsbilder ge­
stalten; in der Erscheinungsform ihrer klinischen Symptome zeigen sich dem­
nach auch vielfache Uberschneidungen der einzelnen KrankllCitsbilder (z. B. 
Pellagra -+ Akrodynie; Pellagra -+ Sekalismus; Pellagra -+ Ustilaginismus und 
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Pellagra -+ Arsenizismus). Auf Grund dieser klinischen Feststellungen ist aber 
jedenfalls die Nachforschung nach einem gemeinsamen oder doch wenigstens 
funktionell im Wesen ahnlichen Angriffspunkte, wo alle diese erwahnten patho­
genen Schadlichkeiten ihre zentralen Wirkungen entfalten konnten, erlaubt. Ich 
erblicke gerade bei der P. diesen mit den anderen Erkrankungen gemeinsamen 
zentralen Angriffspunkt im vegetativen Nervensystem. Bei der vollkommenen 
Durchfiihrung dieses klinischen Vergleiches kann ich mich - wenigstens was 
die P. betrifft - auch noch auf KARCZAG berufen, der (1926) die Ursache der 
jahreszeitlichen Periodizitat in den P.-Erscheinungen in erster Reihe ebenfalls 
im vegetativen Nervensystem und in dem damit zusammenhangenden endo­
krinen Driisenapparat sieht. Aus dem gesamten endokrinen System betrachtet 
KARCZAG besonders das chromaffine System als einen Teil der P.-Ursache, 
womit wieder eine gangbare Briicke zur infantilen A. geschlagen erscheint. 

b) Unterschiede. Trotz der eben besprochenen Gemeinsamkeiten und trotz 
groBer auBerer Ahnlichkeit der pellagrosen und der infantilakrodynen Symptome 
wird der Kliniker doch kaum ernstlich in Schwierigkeiten bei der Unterscheidung 
zwischen A. und P. kommen, denn es haben die beiderseitigen ahnlichen Sym­
ptomengruppen doch auch ihre charakteristischen Eigenheiten und ihre ganz 
besondere Note. Schwieriger allerdings kann eo;! in Landern werden, wo die P. 
nur selten vorkommt und noch dazu mehrfache Atypien bietet (Schweiz, 
Deutsches Reich usw.). 1m folgenden will ich bei den wichtigsten Einzel­
symptomen der P. und der infantilen A. die jeder der beiden Krankheiten 
eigene, charakteristische Note hervorheben. 

1. Allgemeine Oharakteristik in den U nterschieden. Wenngleich die P. eine 
auBerst chronische, auf Jahre, ja selbst auf das ganze Leben sich erstreckende 
Erkrankung ist, so besitzen doch - nach meinen eigenen Beobachtungen und 
nach meinen Studien aus dem Schrifttum - deren einzelne Krankheitszeichen 
eine nicht verkennbare Neigung zur Gleichzeitigkeit. Die P. "synchronisiert" 
die verschiedensten Symptome und Syndrome - wie ich mich einmal aus­
gedriickt habe -, und zwar dies im deutlichen Gegensatze zur infantilen A. 
Denselben Gedanken, allerdings nicht bezogen auf padiatrische FaIle, fand ich 
bei den P.-Forschern BABES in folgender Pragung: « Une autre constatation 
interessante est que dans la plupart des cas, la maladie (P.) ne commence pas 
par un seul symptome, mais par une serie de symptomes, qui se combinent 
de la maniere la plus varioo». - Diese Synchronisierung der P.-Symptome 
bemerken wir besonders in den vier Hauptgebieten, d. h. in der Symptomato]ogie 
der Verdauung, des Nervensystems, der Haut und in den psychischen StOrungen. 
1m folgenden will ich bei jeder einzelnen Symptomengruppe diese eigentiim1iche 
P.-Note bzw. die entgegengesetzte der A. besonders hervorheben. 

2. VerdauungssWrungen. Zwar zeigen sich die P.-Durchfalle nicht an und 
fUr sich pathognomonisch, doch sind sie in manchen Fallen weit zahlreicher 
(in 24 Stunden bis zu 20-30) als die der infantilen A. Die P.-Stiihle enthalten 
zuweilen auch Blut und zeichnen sich durch einen eigentiimlich siiBlichen oder 
fauligen Geruch aus. Bei einem unserer Zagreber FaIle, einem pellagrosen 
Kleinkinde, war der aashafte Stuhlgestank derart intensiv, daB er an der Wasche 
und sogar am Krankenzimmer hartnackig haftete. Ferner hielt dieser Gestank 
monatelang an und iiberdauerte die scheinbare Genesung. In schweren P.-Fallen 
sind die Verdauungsstorungen zuweilen im Beginne auch von Tenesmus und 
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Fieber begleitet. - Die Magen-Darmstorungen der A. zeigen insofeme auch eine 
zeitliche Auseinanderzerrung ihres Ablaufes, indem DiarrhOen sowohl am Beginne 
als auch am Ende der Erkrankung sich einstellen konnen. 

3. Nerven8Y8tem. Die pellagrosen Nervensymptome besitzen im Vergleiche 
mit den infantilakrodynen die folgenden unterscheidenden Eigenheiten: Gefiihl 
des Schwankens, anfallsweise auftretende Rauschzustande bei vollig erhaltenem 
BewuBtsein, Steigerung der Sehnenreflexe, wahrend sie im spateren Laufe der A. 
und besonders bei deren pseudopoliomyelitischen Formen herabgesetzt oder 
auch erloschen sein konnen. P.-Kranke zeigen Polyneuritiden mit rheumatoiden 
Schmerzen und Muskelversteifungen mit einer hierdurch bewirkten, eigentiimlich 
gebiickten Zwangshaltung, wobei der Gang einen spastisch-paralytischen Cha­
rakter erhalt. Bei den kindlichen P.-Kranken kommen dazu noch eigentiimliche 
Schmerzen in den Gelenken und in den langen Rohrenknochen bzw. in den 
entsprechenden Sehnensatzen und in der betreffenden Muskulatur, welches 
"Gliederweh" auch an die rheumatoiden Schmerzen beim U. oder an die schmerz­
hafte "Ziehe" beim Sekalismus erinnern kann. 

4. Haut8ymptome. Zwar sind die pellagrosen Hautveranderungen bei den 
Kindem und namentlich im Beginne selten so typisch ausgebildet wie bei Er­
wachsenen. Indes haben doch auch die Hautsymptome auch schon bei ganz 
kleinen Kindem ihre pellagrose Note. Man bemerkt bei ihnen zuerst nur an­
deutungsweise, spater und besonders bei groBeren Kindem jedoch schon deut­
licher, die charakteristischen rotlich-braunen, flachenhaften Pigmentationen im 
Gesicht ("Maske"), wobei auch besonders die seitlichen Wangenteile ergriffen 
sein konnen; spater und insbesondere nach geniigender Lichtwirkung bildet 
sich das bekannte CAsALsche Halsband aus. Bei alteren Kindem, die sich schon 
langere Zeit der Sonnenstrahlung aussetzen, entstehen an der Haut des Ge­
sichtes, der Hande, FiiBe, der Unterarme und der Unterschenkel die multi­
formen P.-Ausschlage (anfangliche Erytheme, Odeme, baldige Pigmentationen, 
vereinzelte pellagrose, lichenoide "Phlyktanen" der Haut mit rasch folgenden 
Atrophien, so daB die kindliche Haut wie feines Papier sich faltelt). An den 
ergriffenen Hautstellen bildet sich ebenfalls recht rasch -die bek"annte pellagrose 
Hautrauhigkeit aus, welche bei kleinen Kindem selbstverstandlich viel zarter 
als bei Erwachsenen ist. Die pathognostischen Hornkegelchen an den Naso­
labialfurchen sieht man wohl nur beim alteren Kinde, das schon einige Zeit an 
P. leidet. Von den fUr P. charakteristischen Zungenveranderungen sieht man 
bei der beginnenden Erkrankung kleiner Kinder nur die Glossitis. Wenn hierbei 
die Zunge sich vergroBert, bilden sich am Zungenrande Zahnabdriicke und 
eigentiimliche "Facetten" aus, die bei rechtzeitiger Aligemeinbehandlung leicht 
wieder sich. zuriickbilden. Die rissige Zunge oder gar die rauhe, gefelderte 
"Krokodillederzunge" sah ich nur bei alteren Kindem, bei denen die P. schon 
langere Zeit bestand. - Wahrend aber in dem zeitlichen Ablaufe der pellagrosen 
Hautveranderungen doch nur eine ununterbrochene geradlinige Tendenz zur 
Verschlechterung bemerkt werden kann, kann man bei den HautsJrnptomen 
nicht weniger A.-Faile die Neigung zur zeitlichen Zerlegung eines einzelnen 
Syndroms in mehrere Phasen recht deutlich feststellen: zuer8t zeigt sich das 
Erythroedem, das Jucken und das Schwitzen, wahrend erst 8piiter die Folgen 
dieser Veranderungen, namlich die macerative Schuppung sich einstellt; am 
8piite8ten erst bilden sich der -Haarausfall oder auch die Hypertrichose und 
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etwaige Nagelveranderungen aus. Bei der A. ist weiterhin auch die Gesamtheit 
des Hautprozesses ganz deutlich in kleinere Zeitperioden unterteilt. In dessen 
Ablauf bemerkt man z. B. ein viel de1ttlicheres und 1'ascheres wellenformiges Auf­
treten der Besserungen und Verschlechterungen, der Rezidiven oder auch 
wahrer "Krisen" ("crises sudurales") als bei der P. Diese raschere Veranderung 
im Stande der A. sehen wir insbesondere auch in dem Auftreten und Verschwinden 
der Granulosis rubra nasi, welche fOrmlich ein leicht sichtbarer Gradmesser fUr 
den gesamten Zustand der infantilen A., fUr deren bevorstehende Besserung 
oder Verschlechterung vorstellt. 

5. Psychische StOrungen. Vielleicht 1/3-2/3 der Kranken mit schwerer P. 
zeigen im Laufe der Zeit auch psychische Storungen. Die P.-Psychose hat 
infolge ihrer ganz eigenen Charakteristik schon langst eine selbstandige SteUung 
in der Symptomatologie erlangt. Hingegen sind die bei manchen kindlichen A. 
vorkommenden psychischen Storungen nie wirkliche Psychos en ; auch bei den 
schwersten Fallen von kindlicher A. sind sie den echten Geistestorungen nur 
ahnlich. Die pellagrosen Geistesstorungen sind gekennzeichnet durch Zustande 
der Verwirrtheit und der Demenz. Wenn auch die Symptome von Tag zu Tag, 
ja sogar auch von Stunde zu Stunde wechseln, so ist den pellagrosen Geistes­
storungen doch eine gewisse gemeinsame Note schwer depressiver Natur eigen. 
Mit Vorliebe treten bei der P. auch Halluzinationen (besonders das Sehen von 
Feuer und Flammen!) mit langeren ungestorten Zwischenzeiten auf. Charak­
teristisch fUr die P.-Psychose sind weiterhin noch Angstempfindungen und 
besonders das GefUhl des "Gehetztwerdens" (CASAL), ferner Selbstmordgedanken 
und auch wirkliche Selbstmordversuche, wobei das Ertranken (pellagrose "Hydro­
manie" nach STRAMBIO) bevorzugt wird. Zuweilen trifft man auch auf eine 
eigentumliche pellagrose Pseudoparalyse mit GroBenwahn oder auch auf epilep­
toide Anfalle. Es ist selbstverstandlich, daB von der eben skizzierten pellagrosen 
Geistesstorung nur altere Kinder befallen werden, wahrend man an ihrer Stelle 
bei jungeren nur eine traurige Resignation, eine mude Apathie, Somnolenz 
oder im Gegenteile auch lebhafte Delirien bemerkt. So wie uberhaupt bei den 
meisten fuhrenden A.-Symptomen des Kindesalters ganz allgemein eine nicht 
zu ubersehende zeitliche Aufeinanderfolge charakteristisch ist, so bemerkt man 
diese Zeitregel im besonderen auch bei den psychischen Storungen der infantilen 
A. Vor aHem zeigen sich die psychischen Veranderungen der A. im Beginne der 
Erkrankung, sie erOifnen vor allem den Reigen der ubrigen Symptome und 
beherrschen oft lange vor deren Erscheinen das Krankheitsbild. Aber auch das 
psychische Syndrom aIlein lauft zeit.lich bei der infantilen A. durchaus nicht 
in einem einzigen Zuge ab, sondern es erscheint nicht aHzuselten wie durch 
eine Zeitlupe in mehrere Phasen auseinandergezogen (nach ROCAZ: a) Traurig­
keit; b) Erregung und c) angstliche Depression). Nicht immer aber sind gerade 
aIle drei Phasen vorhanden; so konnte ich z. B. bei einem meiner A.-Falle, 
der sich durch mehrere Monate lang hinzog, nur zwei Phasen beobachten, und 
zwar im Beginne eine Erregung mit WutanfaHen, die an Petit mal erinnerten 
und nach monatelanger Pause am Ende der Erkrankung eine Periode angst­
licher Depression und vorubergehender geistiger Stumpfheit. 

6. Lebensalter. Ein wesentlicher, wenn auch nicht ein stets ausnahmsloser 
Unterschied zwischen P. und infantiler A. ist in deren Bevorzugung gewisser 
Lebensaltel' gelegen. Die P. zahlt namlichdie allermeisten KrankheitsfaIle unter 
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den Erwachsenen und sendet nur eine wenig zahlreiche Vorhut ins Kindesalter 
vor. Doch je weiter die P. ins Kleinkindesalter und ins Sauglingsalter vor­
dringt, desto geringer wird deren Krankenzahl und auch desto verschwommener 
wird deren Krankheitsbild. - Die infantile A. hingegen ist eine typische Klein­
kinderkrankheit, wenn es auch eine Sauglingsform (DEBRE), eine Schulkinder­
form und eine Adolescentenform (LEMEILLET) gibt. Nur ganz vereinzelt wurde 
das infantilakrodyne Syndrom auch bei Erwachsenen gesehen (BOPAERT, PERU, 
MESTRALLET, WATEFF, WIGGELENDAM). 

7. Unterschiede im Verlaufe. Auch hierbei gibt es unter fast allen im Kindes­
alter vorkommenden Akropathien wesentliche Dnterschiede. lch will aber hier nur 
die P., die infantile A. und den U. beriicksichtigen. Dnter diesen drei Erkran­
kungen ist die P. sicherlich die am meisten chronische. Sie wird bei ihrer aus­
gesprochenen Neigung zu Riickfallen erst im 4.-5. Jahre nach ihrem Erst­
auftreten "am gefahrlichsten". Rechnet man doch die entgiiltige Dauer einer P. 
nach Jahrzehnten! P. soli sogar in schweren Fallen lebensliinglich anhalten. 
Die infantile A. ist in ihren vollstandig ausgebildeten Fallen zwar auch eine 
chronische und vielfach eine an Riickfallen reiche Erkrankung, aber ihre Dauer 
zahlt im allgemeinen doch nur nach Monaten. - Der U. hingegen zeigt, ent­
sprechend seinem Charakter als einer mehr oder weniger akuten Lebensmittel­
vergiftung, den am wenigsten chronischen Verlauf. Bei ihm bemerkt man ganz 
ohne medikamentose Behandlung und bei guter Ernahrung z. B. schon nach 
W ochen eine wesentliche Besserung; er heilt auch unter den drei genannten 
Erkrankungen am sichersten aus, d. h. bei der Fernhaltung weiterer Moglichkeiten 
der Vergiftung mit Maisbrandsporen zeigt der D. weder Rezidive noch Dauer­
folgen (siehe noch unter D., "Diagnostische SchluBbemerkung", S.316). 

v. Chronische Arsenvergiftung. 
Der "Arsenicismus chronicus" ist schon seit langer Zeit bekannt. Man 

begegnet ihm besonders bei solchen Menschen, die infolge ellier Nahrungsmittel­
vergiftung, infolge unbeaufsichtigter Reilmittelverwendung oder auch infolge 
einer beruflichen Beschaftigung mit arsenhaltigen Farben, Pulvern und anderen 
Gegenstanden einer langer dauernden Einwirkung dieses Giftes unterworfen waren. 

Ahnlichkeit mit der infantilen A. Manche Formen der chronis chen Arsen­
vergiftung (Arsv.), insbesondere jene, die eine Vielfalt von Erscheinungen auf 
der Raut, auf den Schleimhauten und an den Acren des Korpers aufweisen, 
sind in dem Krankheitsbilde der infantilen A. erstaunlich ahnlich, wie dies der 
Leser aus der folgenden kleinen Zusammenstellung erkennen kann. 

Bei fortgesetzter Einnahme von arseniger Saure (bis 0,024 pro die nach VAUDREY, 
1871) zeigen sich zunehmende St6rungen an verschiedenen Gebieten des K6rpers, wodurch eine 
Analogie mit der echten infantilen A. oder auch mit akrodynoiden Erkrankungen (besonders 
P., Sekalismus, aber auch mit V.) gegeben erscheint. Der mehrfache Sitz der chronischen 
Arsv. ist im wesentlichen der Verdauungsapparat, ferner Haut-Schleimhaut mit Anlw,ngs­
gebilden, das N ervensystem und die psychische Sphiire. - 1. Zunachst - wie bei den alier­
meisten Vergiftungen - auBern sich die SWrungen im Bereiche des Magen-Darmsystems: 
Appetitverlust, erh6htes Durstgefiihl, Magenbeschwerden, Ekel und Erbrechen besonders 
nach dem Speisen, ferner diarrhoische, stinkende Stiihle, Zunge meist dick belegt, das 
Zahnfleisch blaulich geschwolien, leicht blutend und schlieBlich starke Gewichtsabnahmen. 
2. Die Haut-Schleimhauterscheinungen sind folgende: Ala haufig auftretende Ersterscheinung 
zeigt sich ein starker Juckreiz der Haut, dann schieBen kleinpustu16se bis scharlachf6rmige, 
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j uckende Ausschlage auf oder AU8schlage, die zuweilen auch einer Dermatitis exsudativa 
ahnlich sind, worauf sich Melanodermien und Hyperkeratosen ausbilden. Die Hauterschei­
nungen bekommen immer mehr und mehr einen akropathen Charakter, in welcher Phase 
eine Verwechslung mit anderen akrodynoiden Erkrankungen oder auch mit einer echten 
infantilen A. sehr leicht moglich wird. Ich erwahne hierbei noch die folgenden, fiir eine 
Arsv. geradezu charakteristischen Symptome: Nadelstechen oder Ameisenlaufen an den 
Fingern und Zehen sowie auch sonstige Hyperasthesien bzw. Parasthesien, ferner besonders 
die eigentiimlichen briichigen Hyperkeratosen mit Schuppung und Desquamation an den 
Hand- und FuBflachen, die dabei ein eigentiimlich rauhes Aussehen gewinnen, das in dieser 
Phase noch am ehesten an schwere U. bzw. auch an Sekalismusdekrustationen erinnert. 
Das akropathe Bild wird noch vervollstandigt durch den Ausfall der Haare und der Nagel; 
zur A. wieder bekommt mancher Arsenfall Beziehungen durch die Neigung zu Bronchitiden, 
die auch noch durch Asthmaanfalle kompliziert sein ktiunen. - 3. Allgemeinnerviise Er­
sGheinungen. AuBer den schon bei den Hauterscheinungen beschriebenen nervosen Sen­
sationen erwahne ich hier weiterhin noch qualende Kopfschmerzen, gestOrter Schlaf, 
nervose Verstimmungen und zunehmende Muskelschwache mit und ohne StOrungen der 
Sehnen- und Muskelreflexe. - 4. Psychische Stiirungen. Arsenvergiftete Kranke zeigen 
zuweilen Angstanfalle und andere, wie wahre geistige Storungen aussehende Zwischenfalle. 
5. Die Ahnlichkeit des chronischen Arsenizismus mit A. und akrodynoiden Erkrankungen 
wird noch vervollstandigt durch das Gefiihl von Herzklopjen urul dUTCh eine erhiihte Pulszahl. 

Tatsachlich hat ja auch eine Anzahl von A.rzten (besonders PERU mit ARDIS­
SON) die erste, schon vor mehr als 100 Jahren in Frankreich aufgetretene Massen­
erkrankung an "A." auf eine chronische alimentare Arsv. (nach WeingenuB) 
zurUckfiihren wollen. Es besteht demnach schon eine alte klinische Beziehung 
zwischen dem chronischen Arsenizismus und der modernen infantilen A. 

Auch heutzutage konnen sich solche alimentare Arsv. mit ausgesprochen akropathen 
Erscheinungen ereignen, wie dies der Bericht von P. MUHLENS (1932) mit seinen Mitarbeitern 
(C. TROPP und G. RAUCH) iiber eine alimentare Massen-Arsv. franzosischer Matrosen auf 
einem Schiffe nach GenuB arsenhaltigen Weines beweist. 

K. PET:REN (1921) vergleicht in einer ausfiihrlichen Studie gewisse Formen 
des chronis chen Arsenizismus mit ihren Schmerzsymptomen, mit ihren Ery­
themen an den Extremitaten und mit ihren Bewegungsstorungen mit der echten 
infantilen A. Bei dieser Gelegenheit will ich aber auch darauf aufmerksam 
machen, daB wieder die gewohnheitsmaBigen "Arsenesser" mancher Alpen­
gebiete Osterreichs erstaunlich hohe Gaben von Arsenik bzw. auch von Arsen­
trisulfid (Operment) zu sich nehmen, ohne daB irgendwelche akrodynieahnliche 
Symptome bemerkt werden. - Auch Kinder konnen von alimentii.ren Arsv. 
befallen werden, wenn sie z. B. Weintrauben oder anderes Obst, das bei der 
jetzt iiblichen Schadlingsbekampfung mit arsenhaltigen Mitteln am Stamme 
behandelt ist, genieBen. 

So berichtet z. B. ORENSTEIN iiber derlei alimentare Arsv. im Kaplande nach dem 
Genusse von Pfirsichen. Recht interessant ist auch eine bei einem 2 Jahre alten Kinde 
nach dem Genusse von Bohnen, die durch Bespritzung mit Arsen-Blei gegen SchadlingsfraB 
geschiitzt worden sind, eingetretene Arsv. (Arsen analytisch im Harne und in den Haaren 
sowie in den Bohnen nachgewiesen; nach CALVIN und TAYLOR, 1935). Das Wichtige an 
diesem Falle aber besteht darin, daB im Anschlusse an diese Ar8en-Blei-Vergijtung daB Bild 
einer typi8chen A., die nach etwa fiinfmonatigem Verlaufe in Heilung iiberging, auftrat. 
Diese beiden Autoren sprechen denn auch die Vermutung aus, daB in ihrem FaIle die A. 
durch eine kombinierte Vergiftung mit Arsen und Blei bei einem labilen vegetativen Nerven· 
system hervorgerufen worden sei. Diese Annahme findet auch weiterhin noch eine Stiitze 
durch andere Falle aus der Literatur. Wenn ich auch aus diesen wenigen Fallen noch keine 
endgiiltigen Schliisse ziehen kann, so zeigen sie doch, wie nahe siGh Ar8enizismus urul in­
fantile A. in ihren klinischen AuBerungen stehen. - Aber auch Arbeitsvergijtung, d. h. 
niGht eigentliGh alimentiire Arsv. konnen ahnliche, akropathe Ziige aufweisen (palmare und 
plantare Keratose), wie dies vor kurzem L. ARZT (1937) Dei einem Weinbauern zu zeigen 
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in der Lage war. Der betreffende Bauer verwendete zur Schadlingsbekampfung arsenhaltige 
Bestaubungsmittel, welche bei ungfulstiger Windrichtung durch die Atemluft bzw. auch 
durch Verschlucken des verunreinigten Speichels in den Ki.irper gelangen ki.innen. Der 
Harn des betreffenden Kranken ergab betrachtliche Arsenmengen, wahrend der Arsen­
nachweis im Haustrunk, im Wein und im Maueranstrich negativ war. 

]}[edikamentOse Arsv. nach den iiblichen Arsenkuren (Solutio arsen. Fowleri, 
Neosalvarsan, Spirocid usw.) konnen ahnliche wie die vorhin beschriebenen 
akropathen Krankheitsbilder verursachen (C. TROPP, G. RAUCR u. a.), sind aber 
viel seltener als die fruher erwahnten alimentaren Intoxikationen bzw. Arbeits­
vergiftungen. 

Bei der Ditferentialdiagnose zwischen infantiler A. und chronischem akro­
pathem Arsenizismus halte man sich vor allem vor Augen, daB die betreffenden 
klinischen Krankheitsbilder bei Erwachsenen doch hochstwahrscheinlich der 
Arsv. zugehoren, da die infantile A. doch hauptsachlich nur eine Erkrankung 
des Kindesalters vorstellt. Bei einem akropathen Krankheitsbilde eines K'indes 
wird man aber wieder viel eher an eine echte infantile A. als an Arsv. denken. 
Es konnen aber auch Kinder - wie wir gehort haben - an chronischem Arseni­
zismus erkranken, was sich auch entschieden haufiger ereignen kann als eine 
echte A. bei einem Erwachsenen, fUr deren Vorkommen wir ja auch schon 
vereinzelte Beweise haben (BOPAERT, KUIPER, PERU, MESTRALLET, WATEFF, 
WIGGELENDAM). - Fur die diagnostische Behauptung der Arsenintoxikation 
gegen die A. entscheidet die chemische Feststellung des Arsens im Korper und 
die tatsachlich vorhandene Moglichkeit einer Vergiftung mit dem betreffenden 
arsenhaltigen Gegenstande der Nahrung oder eines anderen Gebrauches. Die 
Quellen der chronis chen Arsv. sind bei Erwachsenen - wie bereits erwahnt -
WeingenuB oder auch das Biertrinken (KELYNACK und KIRKBY); auch Ver­
giftungen bei der Arbeit der Schadlingsbekampfung mit arsenhaltigen Be­
staubungsmitteln (L. ARZT 1937, 1938) kommt in Frage. - Bei Kindem 
entfallen alle diese angefUhrten Quellen, und es bleibt wohl nur das arsen­
verunreinigte Obst ubrig bzw. auch noch die etwaigen medizinalen Arsv. Fur 
Erwachsene und Kinder kamen auch noch arsenhaltige Tapeten, grune oder 
bronzestaubhaltige Anstreichfarben u. a. in Betracht. Doch ist' durch eine 
bessere Beaufsichtigung der betreffenden Erzeugnisse eine wirkliche Arsengefahr 
von dieser Seite her heutzutage wohl uberall schon wirksam eingedammt worden. 

VI. Die Krankheit von l\fljet ("l-"Ial de JYleleda"). 
Diese nach der kleinen jugoslawischen (suddalmatinischen) Adriainsel Mljet 

(= Meleda) genannte Krankheit gehort aus zwei Grunden in meinen Bericht: 
1. Bei ihr spielt sich das krankhafte Geschehen und besonders der Beginn ganz 
strenge an den Acren des Korpers ab, d. h. die Krankheit beginnt an den Hand­
flachen und Sohlen, von wo sie im Lauie langer Jahre zentralwarts sich aus­
breitet. Aber auch fiir solche jahrelang bestehende Falle bleibt selbst bei Er­
wachsenen noch immer der vorherrschende Eindruck einer richtigen akropathen 
Erkrankung bestehen. 2. Da die Erkrankung eine angeborene ist, so wird sie 
selbstverstandlich auch bei j1mgen Kindem, ja sogar schon bei Sauglingen 
beobachtet. - 3. Als dritten Punkt will ich noch hinzufUgen, daB diese seltene 
Erkrankung jetzt nicht mehr nur lokales dalmatinisches Interesse besitzt, 
sondern auch schon an anderen Orten sporadisch beobachtet wird. 
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KOGOJ, der mit seinem Mitarbeiter BOSNJAKOV1C die Krankheit an Ort und Stelle 
(1930) neuerdings studiert hat, verfiigt unter den heutigen Hautarzten wohl iiber die groBte 
Erfahrung bei dieser seltenen Erkrankung. Wenn auch die Erkrankung auf der Insel Mljet 
seit 150 Jahren bekannt ist, und man iiberhaupt zuerst Falle nur von dieser Insel kannte, 
so mehren sich doch in der letzten Zeit die Falle, die auch anderswo sich zeigen (NEUMANN 
auf dem dalmatinischen Festlande; ferner Falle auf anderen dalmatinischen Inseln und 
sogar auch in Frankreich). Mit Recht wendet sich daher KOGOJ gegen diese einseitige und 
auch nichtssagende Bezeichnung der Erkrankung nach einer ganz kleinen, geographisch 
unbekannten Ortlichkeit. Auf Grund seiner Beobachtungen und insbesondere auf Grund 
von Vergleichungen an einem Falle, der seit 35 Jahren arztlich beobachtet werden konnte, 
schlagt KOGOJ den viel besseren, sehr illustrativen Namen: "Keratosis extremitatum here­
ditaria progrediens" vor. Nach eingehenden Studien von BOSNJAKOVIC ist die Erkrankung 
hereditar, und zwar recessiv. 

Da sie aber schon in zarter Kindheit bemerkt wird - KOGOJ erwahnt das 
Vorkommen sogar schon bei Neugeborenen - da ferner auch bei dieser Erkran­
kung akropathe Hauterscheinungen (iiberreichliche SchweiBabsonderungen an 
den Palmae und Plantae, ferner zeitweise auftretendes Jucken an den Acren, 
feuchte, kiihle Finger bzw. Zehen, Macerationen mit Ryperkeratose), wie wir 
sie der echten infantilen A. zuschreiben, vorkommen, so konnte gerade im zarten 
Kindesalter die Differentialdiagnose gegen die echte infantile A. aufscheinen. 
Wenn auch diese Differentialdiagnose wegen der groBen Seltenheit der Mljeter 
Krankheit in der Praxis fUr die Mehrheit der Arzte kaum in Betracht kommt, 
so ist doch die tatsachliche Moglichkeit einer sol chen differentiellen Diagnose 
auch theoretisch interessant. - Bei alteren Fallen wird aber der Mangel 
an Magen-Darmerscheinungen, an nervosen und iiberhaupt an sonstigen AlI­
gemeinerscheinungen die Mljeter Erkrankung gegen die infantile A. und gegen 
aIle anderen akropathen Erkrankungen (P., Arsenizismus, Sekalismus, U.) 
mit Sicherheit ausschlieBen. An positiven unterscheidenden Krankheitszeichen 
will ich noch besonders die offensichtliche Neigung der Mljeter Erkrankung 
erwahnen, im Laufe von Jahren von der Volar- gegen die Dorsalseite der 
Rande und Beine vorzuschreiten. Nach den Beschreibungen und nach den 
Bildern, welche KOGOJ auf der Insel Mljet selbst angefertigt hat (1934), gehen 
schlieBlich eigentiimliche Randschuh- und Strumpfformen des progredienten 
Rautprozesses hervor. Als zweites positives unterscheidendes Merkmal der 
Mljeter Krankheit muB die augenfallige Erblichkeit gewertet werden, welche 
nach den von BOSNJAKOVIC (1931-1938) ebenfalls an Ort und Stelle unter­
nommenen Studien der recessiven Erbfolge folgt. Im Gegensatz hierzu steht 
das auBerlich ahnliche Keratoma hereditare palmoplantare (nach UNNA-THOST­
DUHRING), welches sich dominant vererbt. - Beide diese Eigenheiten - die 
jahrelang vorherrschende Progredienz und die recessive Erbfolge - werden bei 
anderen kindlichen Akropathien und insbesondere bei der infantilen A. selbst­
verstandlich stets vermiBt. 

VII. Zusammenfassung und klinisehe Ergebnisse. 
Bei allen bisher besprochenen Akropathien zeigt es sich, wie weit auf diesem 

Gebiete die klinische Forschung, Erfahrung und Wissenschaft der pathologischen 
Anatomie vorangeeilt ist. Unter dem Zwange der taglichen arztlichen Er­
fordernisse konnen wir Kliniker aber auch gar nicht so lange warten, bis wir 
etwa von seiten der pathologischen Anatomie zufallige Aufklarungen erhalten 
konnen. Nicht zuletzt auch aus diesem -Grunde habe ich es unternommen, die 
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vorliegende Studie zu schreiben. BloB auf Grund einfacher klinischer Beobach­
tungen und Erfahrungen habe ich es versucht, das klinisch Ahnliche zusammen­
zustellen und das Dnterschiedliche zu trennen. - Hierbei boten jedoch die aus 
dem Gedankenkreise meiner Maisbranderkrankung hervorgegangenen Tier­
versuche reichliche anatomische Befunde. Der erst hierdurch ermoglichte klinische 
Vergleich mit den so seltenen Sektionsbefunden verschiedener menschlicher 
Akropathien und insbesondere der infantilen A. scheint mir nunmehr eine ver­
laBliche Grundlage zu bieten, auf der wir in Zukunft vielleicht auch theoretisch 
weiter fortschreiten konnen. - Der Kliniker, der aIle im vorangegangenen 
beschriebenen Einzelheiten grundlich uberdenkt, wird mir sicherlich in der 
Anerkennung eines einzelnen gemeinsamen Momentes beipflichten, daB namlich 
trotz aller Verschiedenheiten der Atiologien bei den meisten der hier a bgehandelten 
Akropathien das funktionelle und das anatomische Geschehen auf dem gemein­
samen Gebiete des vegetativen Nervensystems sich abspielt. Diese Gemeinsamkeit 
gilt nicht allein fUr die infantile A., sondern auch fUr den D., fUr die P. und auch 
fUr die chronische Arsv. Der Zweck meines Referates war jedoch von vorn­
herein nur ein rein praktisch-klinischer. Die am Ende meiner Arbeit sich er­
gebende atiologische Synthese im Sinne der Anerkennung eines fast allen Akro­
pathien gemeinsamen zentralen Angriffspunktes, der im vegetativen Nervensystem 
zu suchen ist, war selbstverstandlich gar nicht ein von mir von Anfang an 
angestrebtes Ziel. Es bot sich am Ende dieser klinischen Arbeit von selbst, 
und zwar sozusagen als schlieBliches Ergebnis meiner vergleichenden Zu­
sammenschau dar. Vielleicht kommen auf diesem angedeuteten Wege die 
Klinik, der Tierversuch und auch die pathologische Anatomie weiter vorwarts 
in der Erforschung der noch so ratselhaften Akropathien des Kindesalters! 
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BOLDYREFF, 1. W.: Der EinfluB der Verfiitterung von Knochen auf die Sekretion des Darm­
saftes und seine Zusammensetzung. Fermentforsch. 9 (1927). 

1 Pavlov Physiologische Anstalt des Battle Creek Sanatoriums. 
2 Der Name "Peptisches Geschwiir" hat in der amerikanischen medizinischen Literatur 

feste Wurzel gefaBt. Aus diesem Grunde gebraucht der Verfasser den Ausdruck in dem 
Sinne, daB Geschwiire von peptischer oder Verdauungsherkunft sind. Daraus folgt jedoch 
nicht, daB Geschwiire durch das Pepsin verursacht werden, sondern durch die Wirkung der 
zerstiirenden Fermente auf die Schleimhaut, entweder das Pepsin oder das Trypsin. "Pep­
tisch" entsteht nicht aus "Pepsin", sondern aus "Pepsis", d. h. Verdauung. Wegen besserer 
Klarheit gebraucht der Verfasser gelegentlich den Ausdruck "Peptisches oder Tryptisches 
Geschwiir" in seinem angenommenen Sinne, peptisch von Pepsin, Tryptisch von Trypsin. 
Urn langweilige Wiederholungen zu vermeiden, wurde der gewiihnliche Ausdruck "rundes 
Geschwiir" oft gebraucht. 

3 Teilweise berichtet auf der Sitzung der A.rzte des Battle Creek Sanatoriums, im Fe­
bruar 1937 und auf der jahrlichen Sitzung der Amerikanischen Physiologischen Gesellschaft 
2. April 1938. 

4 Die Werte aus den alten Literaturangaben fiir dieses Problem wurden den Werken EreH­
HORSTS, ASCHOFFS, KAUFMANNS, MOYNIRANS, RERFUSS', VVILBURS und anderen entnommen. 

5 Nur fiir Referenzen, die in demArtikel besonders betontwurden, sindaufgefiihrtworden. 
Literaturangaben wurden nicht in Einzelheiten aufgefiihrt. Dieses wiirde unmiiglich 

und auBerdem iiberfliissig sein. Dieser Artil{elrichtet sich besonders an Spezialisten und 
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BOLDYREFF, W. N.: Zbl. Physiol. 1904. 
- Russk. Wratsch 8, Nr 16 (1904). 
- Der tJbertritt des natiirlichen Gemisches aus Pankreassaft, Darmsaft und Galle in den 

Magen. Pfliigers Arch. 121, 13 (1907). 
- mer den selbstandigen und kiinstlich hervorgerufenen tJbergang von Pankreassaft 

in den Magen und iiber die Bedeutung dieser Erscheinung fiir die praktische Medizin. 
Noordens Zbl., Marz 1908, Nr 6. 

- Kharkov med. J. 1908. 
- Die neue Seite der Tatigkeit des Pankreas. Erg. Physiol. 11 (19ll). 
- The periodical Activity of the Organism and its Physiological and clinical Significance. 

Bull. Battle Creek San. a. Hosp. Clin. 1928. 
CL.AIRMONT: tJber das experimentell erzeugte Ulcus ventriculi und seine Heilung durch 

Gastroenterostomie. Arch. klin. Chir. 86, 1. 
CORNELL, F. G.: Surg. etc. ,6, 39-43 (1908). 
DEAVER: Surg. etc. 26, 489-494 (1918). 
EICHHORST, HERMANN: Manual of Pathology and Therapeutics, Vol. 2. Russian Ed. St. 

Petersburg 1891. 
FOGELSON, J.: Gastric Mucin Treatment for Peptic Ulcer. Arch. into Med. 193/), 7-17. 
HEWITT, J. H.: Surg. etc. 8, 90-94 (1909). 
HUMPHREY, A. A.: Personal Communication. Unpublished data. 
IJZERE, VAN: De Pathogenese van de kronische Maagszweer. Weekbl. Neederl. Tijdschr. 

Geneesk. 1901. 
Ivy, A. C.: Studies on Gastric and Duodenal Ulcer. J. amer. med. Assoc. 7/), 1540 (1920). 
- The same in Amer. J. Physiol. 49, 143 (1919). 
- and FOLEY: Fa~tors Concerning Determining Chronicity of Ulcer in Stomach and Upper 

Intestine. Amer. J. Surg. 11, 531 (1931). 
KARsNER, H. T.: J. amer. med. Assoc. 80, 1376 (1925). 
KAUFMANN, EDWARD: Pathology for Students and Practitioners, Vol. 1. Philadelphia: 

O. Blakiston's Son & Co. 1929. 
KEY', AXEL: tJber die Entstehung des Magengeschwiirs. Nord. med. Ark. (schwed.) 1871, 

III, 1. 
MANN: Production and Healing of Peptic Ulcer. Minnesota Med. 8, 638 (1925). 
- and BOLLMAN: Experimentally Produced Peptic Ulcer. J. amer. med. Assoc. 99, 1576 

(1932). 
- and KAWAMURA: Experimental Study of the Effect of Duodenal Ulcer. J. amer. med. 

Assoc. 73, 878 (1919). 
- and WILLIAMSON: Exper. Production of Peptic Ulcer. Ann. Surg. 77,409 (1923). 
MAyo, W. J.: Surg. etc. 6, 451-454, 600-601, 715-717 (1908); 13, 224-225 (19ll); 

28, 28-32 (1919); 32, 97-102 (1921); 33, 821-823 (1922); 36, 284-285 (1923). 
MIGAI, F. I.: On Changes in Acid Solutions in the Stomach. Diss. Petersburg 1909 (in Rus­

sian). 
MILOVZOROFF, N. A.: Described in the article by W. N. BOLDYREFF in: Quart. J. exper. 

Physiol. 8, Nr 2 (1914). 

praktische Arzte. Die ersten kennen ihre Fachliteratur besser als der Verfasser, wahrend 
die anderen davon in diesem Falle keinen Gebrauch machen konnen. 

Die Literatur iiber das runde Geschwiir ist gewaltig und kann nicht in einen Aufsatz 
einer periodischen Zeitschrift gepreBt werden, sondem wiirde dicke Bande erfordem. 

Trotz ihres gewaltigen AusmaBes, ist diese Literaturangabe von geringem Wert, wie 
MOYNmAN - die groBte Autoritat auf diesem Gebiete - sagt, wenn man von wenigen 
meistens ,alteren Arbeiten absieht. 

Nichtsdestoweniger will der Verfasser fur diejenigen, die daran interessiert sind, einige 
Zusammenstellungen auffiihren, die lange Listen solcher Arbeiten erhalten: 
ASCHOFF, L.: Pathologische Anatomie. Jena: Gustav Fischer 1923. 
EUSTERMAN, G. B., C. C. BALFOUR and Members of the Staff of the Mayo Clinic: The Sto­

mach and Duodenum. Philadelphia: W. B. Saunders Company 1935. 
KAUFMANN, ED.: Pathology for Students and Practitioners. Philadelphia: O. Blakistons 

Son & Co. 1922. 
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MOYNillAN, Sir BERKELEY: Surg. etc. 4, 677~684 (1907); 6,4-8,715 (1908); 7,449,450 
(1908). 

- Two Lectures on Gastric and Duodenal Ulcer. London and New York: Wm. Wood & Co. 
1923. 

NAZAROV, N. N.: Personal communication. Unpublished. Voronezh University, Russia. 
RERFUss, MARTIN E.: Diagnosis and Treatment of Diseases of the Stomach with an In­

troduction to Practical Gastro-Enterology. Philadelphia and London: W. B. Saunders 
Compagny 1927. 

SCHIFF: Lel/ons sur la physiologie de la digestion, 1867. 
STUBER, BERNHARD: Experimentelles Ulcus ventriculi. Zugleich eine neue Theorie seiner 

Genese. Z. exper. Path. u. Ther. 16 (1914). 
Ref.1 Studies on Bile Salts. X. Antagonistic action of lipides to bile sa.lts in gastric ulcer 

formation. TSURUTA, T.: Med. Bull. Univ. Cincinnati 6, Nr 2, 110-116 (1931). 
Studies on Bile Salts. XV. The relation of thyroid activity to the production of gastric 

ulcer by bile salts. TASHlltO, S. and L. H. SCHMIDT: Med. Bull. Univ. Cincinnati 6, Nr 2, 
137-143 (1931). 

Studies on Bile Salts. XVI. A preliminary report on the relation of blood phospholipides 
to experimental gastric ulcer. TASHIRO, S. and L. H. SCHMIDT: Med. Bull. Univ. Cin­
cinnati 6, Nr 2, 144-150 (1931). 

The nature of a gastric ulcer producing substance isolated from muscles. TASHIRO, S.: 
Proc. amer. Soc. Biochem., st31 Meetin 118 (1937). 

WILBUR, DWIGHT, L.: The History of Diseases of the Stomach and Duodenum with Re­
ference Also to Their Etiology. In G. B. EUSTERMANN, C. C. BALFOUR and Members 
of the Staff of the Mayo Clinic: The Stomach and Duodenum, Chapter I. Philadelphia and 
London: W. B. Saunders Company 1935. 

ZAITZEFF, S. A.: Russk. Wratsch 11110. 
- Russk. Wratsch. 11116. 

Geschichtliches. 
Der Verfasser dieses Aufsatzes hat 1904 iiber die beim Eintritt des Bauch­

speicheldriisensaftes in den Magen entstehenden Zustande einen kurzen Bericht 
in deutscher Sprache und einen ausfiihrlichen in russischer Sprache veroffent­
licht. Ungefahr urn dieselbe Zeit wurde vom Verfasser durch Versuche erwiesen, 
daB der Bauchspeicheldriisensaft es ist, der die Magengeschwiire verursacht, 
aber nicht der Magensaft. Der Bericht dieser Arbeit erschien in Pfliigers Archiv, 
1907, in deutscher Sprache. Mit der giitigen Unterstiitzung von Prof. SCHIT'r:EN­
HELM wurden die Ergebnisse des Verfassers beim Wiesbadener ArztekongreB in 
Deutschland berichtet und in Nr. 6 von NOORDENS Zentralblatt veroffentlicht. 
Dieser Aufsatz erschien auch 1908 in russischer Sprache. 

Aus diesen Veroffentlichungen zitiere ich folgende Satze: 
"Die Verdauungseigenschaft des Magensaftes beruht nicht hauptsachlich auf dem 

Grade der Saure, sondern auf der Menge des Pepsingehaltes. Man kann deshalb fiir das 
V orhandensein von Geschwiiren den hohen Sauregehalt nicht verantwortlich machen. Der 
hohe Sauregehalt des Magensaftes, der bei dem Vorhandensein von Magengeschwiiren 
beobachtet wird, ist moglicherweise bei der Bildung des Geschwiires beteiligt, aber nur 
indirekt, und zwar auf Grund der Erzeugung und dem haufigen Erscheinen einer groBen 
Menge von Bauchspeicheldriisensaft im Magen. 

Der Bauchspeicheldriisensaft zerstOrt die Gewebe des Magens vielleichter ala der Magen­
saft, weil die Gewebe eine alkalische Reaktion besitzen, wodurch die Trypsinverdauung 
gefordert und die Pepsinverdauung gehemmt wird. Zahlreiche klare Beobachtungen in 
unserem Laboratorium zeigten, daB auf der Haut bei Hunden, mit isoliertem Magen, die 

1 Da das Medical Bulletin der Universitat von Cincinnati nicht in groBerem MaBe gelesen 
wird, kann man auf die Artikel in Chern. Abstr. 26, 1304, 1305 (1932) zurUckgreifen. 
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peptischen Geschwiire viel seltener sind als bei jenen mit Bauchspeicheldriisenfisteln, und 
daB in letzteren Fallen die Geschwiire viel groBer und schwerer zu behandeln sindl ." 

Diese Theorie wurde durch den deutschen Pathologen und Anatomen STUBER 
bestatigt, der 1914 eine wissenschaftliche Schrift mit ausgezeichneten Abbil­
dungen liber diesen Gegenstand verofientlichte. Er sagt: 

"Diese Experimente geben einen klaren Beweis, daB das Trypsin peptische Geschwiire 
verursacht" (S. 311). "Durch experimentell erzeugtes Unvermogen des Pfortners und durch 
Verabreichung von Trypsin gelang es uns, peptische Geschwiire im Magen von Runden 
zu verursachen. Diese Geschwiire zeigen alle Stufen der Entwicklung, von der einfachen 
blutigen Erosion bis zum vorbildliehen chronischen peptischen Geschwiir. Bei histologischen 
Priifungen zeigen sie dieselben bezeichnenden Merkmale, wie jene beim Menschen beob· 
achteten" (S.317)2. 

Sir BERKELEY MoYNIHAN erklarte in seinem 1907 veroffentlichten Werke, 
daB das Geschwiir ofters im Zwolffingerdarm vorkommt als im Magen. Diese 
Beobachtung war die erste wesentliche (klinische) Bestatigung von BOLDYREFFS 
Lehre der Entstehung dieser Geschwiire durch den Bauchspeicheldrnsensaft. 
CORNEE und MAyo bestatigten 1908 in Aufsatzen MOYINHANS Entdeckungen. 
Darauf erfolgte eine ganze Reihe ahnlicher Schriften. 

In meinen Forschungen liber das Auftreten des Bauchspeicheldrnsensaftes im 
Magen wurde ich durch die Doktoren F. 1. MIGAI, N. A. M!LOVZOROFF und 
S. A. ZAITZEFF unterstlitzt, die Feststellungen ahnlicher Art in den J ahren von 

I Fiir diese W orte und fiir seine neue Theorie hat der Verfasser im Konkurs den Lehrstuhl 
der Physiologie der Universitat Kiew (in RuBland) im Jahre 1910/11 verloren. Prof. V. 
(anatom. Pathol.) und Prof. L. (Pathologie) haben diese Behauptung zu revolutionar und 
ketzerisch gefunden. Die medizinische Fakultat hat ihrem Votum zugestimmt. 

2 Dr. STUBER bezeichnet meine Angaben iiber den tryptischen Ursprung des runden 
Geschwiirs ala "Unbestimmte Vermutungen". Das ist nicht der Fall. Ferner versichert 
er, daB er von meinen Arbeiten erst gehort habe, nachdem seine eigene Arbeit vollendet 
war. Auf diese Weise versucht er, die Prioritat zu beanspruchen. Er vermeidet es aber, 
meinen wichtigsten Artikel iiber die Behandlung des tryptisch entstandenen runden Ulcus 
ventriculi zu erwahnen, welcher in der weitverbreiteten Zeitschrift "Noordens Zentralblatt" 
6 Jahre vor seinem eigenen Artikel veroffentlicht worden war. 

In Verfolg meiner Arbeiten und der Befunde von MOYNIHAN war es fiir Dr. STUBER 
nicht schwierig, auf den Gedanken zu kommen, daB peptische Geschwiire durch den Saft 
der Bauchspeicheldriise hervorgerufen werden. Aber im Jahre 1904 hat der Verfasser diese 
Idee zum eraten Male allein auf seine eigenen Werte gestiitzt, ausgesprochen. Selbstver­
standlich unterstiitzen die Versuche von Dr. STUBER meine Theorie und sind der erste 
direkte (anatomische) Beweis von deren Richtigkeit, aber kein wichtigerer physiologischer 
Beweis war. Er ist spater in unseren Versuchen gekommen. Die Anerkennung der Prioritat ist 
die einzige Belohnung fiir wissenschaftliche Arbeiter unserer Tage. Ich halte es daher fiir 
wichtig, genau festzustelIen, was seine und meine Arbeiten fiir das Verstandnis der Atiologie 
des runden Geschwiires geleistet haben. 

Der Gedanke, daB Geschwiire durch den Saft der Bauchspeicheldriise und nicht des 
Magens gebildet werden, wurde zuerst ganz klar und sicher wiederholt von dem Verfasser 
ausgedriickt. Die Folgerung war das Resultat langer Versuche und peinlichster Studien 
iiber die Moglichkeit, lebendige Gewebe mit Rille aller Verdauungssafte zu verdauen. Aber 
in meinen friiheren Arbeiten (vor STUBER) habe ich keinen Erfolg gehabt, ein typisches 
rundes Geschwiir an der Schleimhaut des Verdauungskanales zu erziehen. Dieses ist 
Dr. STUBERB Erfolg. Nichtsdestoweniger wiirde er diesen nicht erzielt haben, wenn meine 
Arbeiten nicht existiert hatten. Dr. STUBER folgte meinen FuBspuren, auf dem Wege, den 
ich gegangen bin. 

In meinen spateren Experimenten habe ich eine Methode fiir die BiIdung runder Ge­
schwiire entwickelt. Diese macht unsere Resultate vollstandig klar und iiberzeugend. Sie 
ist so einfach, daB jeder, der Lust dazu hat, sie anwenden und nachpriifen kann. 
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1908-1914 veroffentlichten. Dankbar anerkenne ich deren Unterstiitzung. In 
den Ergebnissen der Physiologie (1911) und im Bulletin des Battle Creek Sana­
toriums und der Hospital Clinic, veroffentlichte der Verfasser im Jahre 1929 
weitere Beobachtungen iiber dasselbe Thema. 

MOYNIHAN widmete den Zwolffingerdarmgeschwiiren ein ausfiihrliches 
Studium und berichtete im Jahre 1923, daB die Zwolffingerdarmgeschwiire 
5mal haufiger auftreten als die Magengeschwiire. Zahlreiche statistische Angaben 
der Klinik von Miinchen (MoHR) zeigen, daB in Deutschland die Zwolffinger­
darmgeschwiire 2mal so haufig sind wie die Magengeschwiire (ASCHOFF). 

Mehr als 100 Jahre vor MOYINHAN beschrieb MATTEW BRAILLIE im Jahre 
1799 nicht nur Zwolffingerdarmgeschwiire, sondern er gab auch eine schone 
Zeichnung davon. Ohne Zweifel wurden Zwolffingerdarmgeschwiire schon vor 
dieser Zeit beobachtet. CHVOSTEK erklarte 1883, daB das Zwolffingerdarm­
geschwiir bei Kindern haufiger vorkommt als das Magengeschwiir. PEPER 
sagte 1898, daB das Zwolffingerdarmgeschwiir eine groBe Seltenheit sei. 

Alte Theorie - Magengeschwure. 
Das Magengeschwiir ist eine ziemlich haufige Krankheit, es wird beim 

Menschen (und Tier) gefunden; im Falle einer Perforation des Geschwiires mag 
es in 2 oder 3 Tagen zum Tode fiihren. Nach einigen Statistiken wird das Ge­
schwiir bei 5% gefunden (BRINTON 1857), in einigen Landern sogar noch haufiger. 
Es ist Tatsache, daB erst in verhaltnismaBig neuer Zeit die Arzte das Magen­
geschwiir als selbststandige Krankheit anerkennen, vorher wurde es manchmal 
mit Krebs verwechselt (CRUVEILHIER). 

Wegen der Haufigkeit und der gefahrlichen Eigenschaften des Geschwiires 
haben Arzte und Forscher ihm viel Aufmerksamkeit und Studium geschenkt. 
Das Schrifttum von sachverstandigen Untersuchungen iiber diesen Gegenstand 
ist buchstablich unerschopflich1 . Auf alle Falle muB zugestanden werden, daB 
die Ursachen dieser Krankheit nicht klar und die Behandlung deshalb nicht 
immer zweckentsprechend ist. 

Diese Zustande werden anhalten, bis die Wichtigkeit des Studiums der grund­
legenden Krafte der Ursachen des Geschwiirs erkannt werden, was vor allem 
der regelmaBig wiederkehrenden Mischung des Bauchspeicheldriisensaftes und 
des Darmsaftes mit der Galle zu gelten hat. 

MOYNmAN sagt: 
"Das Schriftentum iiber dieses Thema ist der Zahl nach schon ungeheuer, aber un­

gliicklicherweise ist dessen Wert keineswegs der Masse entsprechend. Die Grundlagen sind 
meistens nicht zuverlassig. 1m alteren Schriftentum ist jedoch viel Wertvolles. MATTHEW 
BAILLIE, CRUVEILHIER, BRINTON und einige andere k6nnen heute noch zu Nutz und From­
men gelesen werden. Nach diesen kam aber ein Reer von Schriftstellern, die beinahe alle 
lehrten, was sich in Verbindung mit den Magen- und Zw61f£ingerdarmgeschwiiren als iibler 
Irrtum herausstellte." 

Das einzige richtige Verfahren ist der chirurgische Eingriff (RYDIGER, 
KOCHER, BERGMANN, MOYNIHAN), aber das rettet nicht immer den Kranken 

1 In der Dezembernummer 1936 des "Arch. des Mal. Appar. digest." sind in der Ab­
teilung der neuen Bucherscheinungen in bezug auf Magengeschwiire allein 33 Werke in 
Franz6sisch, Englisch, Deutsch, Italienisch und Spanisch- angefiihrt. 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 22 
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vom fast sicheren Tode, trotz vollendeter Geschicklichkeit des Arztes und wieder­
holter Operation 1. 

Urspriinglich wurde das Geschwiir nur im Magen gefunden, in seltenen Aus­
nahmen im Zwolffingerdarm. Sein bezeichnendes Aussehen ist nach BAILLIE 
"als ob es mit dem Messer ausgeschnitten wurde". Und ROKITANSKI (1843) sieht 
das Geschwiir, als ware es "ausgestanzt worden". Eine andere Eigentiimlichkeit 
des Geschwiirs ist es, daB es sich bei Leuten mit guter Verdauung schnell ent­
wickelt. Das brachte die Arzte auf den Gedanken, die Ursache des Geschwiirs 
im Magensaft zu suchen, der die Schleimhaut des Magens unter gewissen un­
bekannten Umstanden zerstort. Die Angaben von JAWORSKI, KORCZYNSKI und 
RIEGEL, daB der Sauregehalt des Magens im Falle von Geschwiiren h6her als 
normal sei, schien diese Annahme zu bestatigen 2. Warum aber verbreiten sich 
die Geschwiire dann nicht iiber die ganze Flache der Magenschleimhaut 1 

VrncHow (1853) glaubte, daB die Ursache des Geschwiires in Fehlern des 
GefaBsystems an gewissen Flachen der Magenschleimhaut zu suchen sel. KLEBS 
erlauterte die Ursache des Geschwiires auf der Grundlage der Zusammenziehung 
der feinen Blutaderchen, dadurch die Blutzufuhr storend und in dieser Weise 
die Verteidigungsfahigkeit der Magenwande gegen Selbstzerstorung vermindernd. 
POWELL gab eine Erklarung der Ursache der Magengeschwiire, wie sich auf die 
Voraussetzung griindete, daB Geschwiilste der kleinen ElutgefaBe in den Magen­
wanden sich ereignen. Man nahm an, daB die AlkaIinitat des Elutes die Saure des 
Magensaftes, der fiir die Verdauung notwendig ist, neutralisiert. SILBERMANN 
fand, daB das Blut von Kranken, die an Magengeschwiiren litten, weniger 
alkalisch war und einen geringeren Gehalt von Potassium hatte. 

Die einmal entwickelten Geschwiire klammern sich hartnackig an dieselbe 
Stelle. Warum 1 Teilweise wegen eines ortlichen Fehlers des Blutumlaufes, wie 
Krampf der Blutaderchen, oder einer anatomischen Unvollkommenheit der 
GefaBe. 

Eine ahnliche Lehre, wie die von KLEBS, wird durch AXEL KEY verteidigt, 
der Krampfungen der Muskulatur der Magenschleimhaut annahm, die eher eine 
kleine Flache angreifen, als die Zusammenziehung der kleinen Blutaderchen. 
Solcher Muskelkrampf verursacht, wie man annimmt, Blutmangel mit Vermin­
derung des Widerstandes der Gewebe gegen die Zerstorung durch die Verdauungs­
sii.fte, die mit den Geweben in Beriihrung kommen. 

1 Dr. N. N. NAZAROV, Surgical Department, Medizinische Schule, Universitat von 
Voronezh, RuBland, hat einen belehrenden Fall aus seiner Praxis beschrieben. Der Kranke 
hatte ein Geschwiir zwischen Magen und ZwoHfingerdarm. Durchbruch war zu befiirchten. 
Durch eine Operation wurde das Geschwiir entfernt. Alles ging gut, aber nach einigen 
Monaten entstand ein neues Geschwiir an der operierten Stelle. Es war die Gefahr einer 
Bauchfellentziindung da, und wieder und wieder wurde ein Stiickchen von dem Organ mit 
dem Geschwiir ausgeschnitten. In einigen Monaten erschien ein drittes Geschwiir am alten 
Platze. Als das entfernt war, erschien ein viertes Geschwiir, und der Kranke starb an per­
forierender Bauchfellentziindung, wei! dieses Mal aus irgendeinem Grunde operative Hille 
verschoben wurde. Dieses ist jedoch ein seltener Fall. Nach statistischen Angaben von 
MOYINHAN starben nur ungefahr 1,6% am chirurgischen Eingriff, und die Operation ist jetzt 
die einzige zuverlassige Behandlung. 

2 In der Tat hat die Saure selbst keine besondere Wichtigkeit. Es ist nicht so sehr die 
Menge der Saure wie der Inhalt des Pepsins im Magensaft. Aber nicht 'immer enthalt der 
stark saure Magensaft eine groBe Menge Pepsin. Und der pepsinreiche Saft hat immer 
einen llOhen Sauregehalt. . 
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BOETTCHER verwies, als einer weiteren Ursache der Magengeschwiire, auf die 
zerstorende Arbeit der Bakterien, und diese Ansicht wird jetzt von der Mayo­
Klinik anerkannt. 

Es schien klar und einfach, daB der saure Magensaft, aus Pepsin und HCL 
bestehend, unter gewissen Verhaltnissen, an einer bestimmten, ortlichen und 
begrenzten Flache, die Schleimhaut des Magens zerstort. 

Die Tatsache, daB die Geschwiire in dem Darmkanal (Zwolffingerdarm) 
3mal so haufig vorkommen als im Magen, versetzt dieser Lehre einen schweren 
Schlag. Der Sauregehalt ist im Zwolffingerdarm, wegen der Neutralisierung der 
Saure durch den alkalischen Bauchspeicheldrusensaft, nicht so groB als im Magen 
(s. Tabelle 1). Galle ist im Zwolffingerdarm immer vorhanden, sooft reichliche 

Tabelle 1. 
(0,5% HCl geht in den Magen des Hundes; A und B 200 ccm; C 300 ccm.) 

Versuch von Dr. MILOVZOROFF. 

In dem Magen In dem Duodenum 
Zeit in Abstanden 

Freie Sliure in % HOI Freie Saure in % HOI von 15 Minuten 

A I B I C A I B I 
I 

0 

15 Minuten. 0,38 0,38 I 0,38 0,13 0,09 I Alkalische 

Weitere 15 
" 0,35 0,33 0,29 0,07 0,14 

i Reaktion 
0,12 

" 15 
" 0,29 0,27 0,22 0,05 0,08 I 0,08 

" 
15 

" 0,25 0,22 0,17 0,03 0,06 I 0,07 
" 

15 
" 0,24 0,19 0,14 - 0,04 0,05 

" 
15 

" - 0,17 0,13 - 0,03 

I 
0,06 

" 
15 

" - - 0,12 - - -

Magenausscheidung stattfindet, Galle kommt auch in kleinster Menge, die zer­
stOrende Tatigkeit des Magensaftes. Auf der anderen Seite stort die Galle nicht 
die tryptische Verdauung durch den Bauchspeicheldriisensaft. 

Aus dieser Tabelle konnen wir ersehen, daB die Reaktion im Zwolffingerdarm, 
auch wenn der Magen mit einer Saurelosung oder Magensaft gefiillt ist, alkalisch 
sein kann. 1st die Reaktion dennoch sauer, so ist die Saure in keinem FaIle 
groBer als ein Fiinftel ihrer Starke im Magen. 

Ob die Reaktion im Magen- und Darmkanal alkalisch oder sauer ist, und was 
immer die besondere Bedeutung der Reaktion bei der Bildung der Geschwiire 
sein mag, zwei gegensiitzliche Grundgedanken miissen beachtet werden, der peptische 
(Pepsin) und der tryptische (Trypsin). Der Zwolffingerdarm ist dann leicht mit 
dem Haupthahn der Wasserleitung zu vergleichen, der sowohl Wasser von der 
heiBen als auch kalten Rohre erhalt. Das Wasser von diesem Hahn mag schnell 
seinen Warmegrad andern, da dieser von der Veranderung des kalten und heiBen 
Wasserstrahles abhangig ist. Ebenso erzeugt in der Magen- und Darmstrecke 
das Uberwiegen des Zuflusses eines sauren oder alkalischen Verdauungssaftes 
entweder eine saure Reaktion mit peptischer Verdauung, oder eine alkalische 
Reaktion mit tryptischer Verdauung. Selbstredend darf man die Absorption 
der Safte nicht vergessen, auch nicht die Bindung ihrer Fermente durch ver­
schiedene Krafte. Diese Fermente (Garstoffe) spielen die Hauptrolle. Es ist 
merkwiirdig, daB wir die gewohnlichen "peptis chen" Geschwiire nicht in dem Teil 
des Speisekanals finden, wo die Reaktion sauer uiid die peptische Verdauung 

22* 
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am langsten anhalt, wir sehen sie vielmehr sich hartnackig in dem Tell ent­
wickeln, wo die tryptische Verdauung stattfindet. Wie kann man diese sonder­
baren Erscheinungen erkliiren? 

Solange der Magensaft die einzige Verdauungsfliissigkeit war, die untersucht 
wurde, war es sehr natiirlich und zulassig, ihr die Ursache der Geschwiire zu­
zuschreiben, welche bis zu jener Zeit fast ausschlieBlich im Magen gefunden wurde. 

Wahrend der letzten Halfte des 19. Jahrhunderts wurden Bauchspeichel­
driisensaft und Galle durch OL. BERNARD, K. LUDWIG, PURKINJE, R. HEIDEN­
HEIN, I. P. PAVLOV, N. NENCKI, u. a. bis in aIle Einzelheiten erforscht. Es wurde 
festgestellt, daB das Trypsin des Bauchspeicheldriisensaftes viel kraftiger ist als 
der Magensaft, soweit die Verdauung der Proteins in Betracht kommt, und einen 
viel groBeren Wirkungskreis hat. Die Verdauungseigenschaften des Trypsins 
werden bei allen alkalis chen, neutralen und schwach sauerlichen Reaktionen 
vollig ausgeiibt. Die Wirkung des Pepsins, auf der anderen Seite, ist innerhalb 
des Saurereaktionskreises beschrankt. 

Chirurgen (MOYNIHAN, MAyo) entdeckten, daB in den Eingeweiden haufiger 
Geschwiire gefunden werden als im Magen, im Gegenteil zu dem, was jene friiher 
glaubten, welche die erste Theorie von der Bildung der Magengeschwiire durch 
den sauren Magensaft. aufstellten und unterstiitzten. So war es einleuchtend, 
daB eine neue Auslegung gesucht werden muBte. Das war nicht nur vom Stand­
punkte der Wissenschaft aus notwendig, sondern in einem noch groBeren Grade 
vom praktischen Standpunkte aus fUr die erfolgreiche Behandlung jener, die mit 
Geschwiiren behaftet sind. Natiirlicherweise ist eine verniinftige Behandlung 
nur moglich, wenn die Ursache der Krankheit klar erkannt ist. Man muB der 
scharfen Unterscheidung der Momente, die empfanglich fiir das Geschwiir 
machen, und der Krii.fte, die das Geschwiir erzeugen, wie es von alteren .A.rzten 
getan wurde, eingedenk sein. 

Es ist einer der Verdauungssafte, welcher das Geschwiir verursacht. Mannig­
faltige Gebresten in der Schleimhaut des Magens und der Eingeweide neigen 
zur Erzeugung der Geschwiire. Diese Gebresten mogen von anatomischer oder 
physiologischer Beschaffenheit sein. Sie verweisen einzig auf die Ursachen, die 
die Geschwiire erzeugen. Entweder mag es der Magen- oder der Bauchspeichel­
driisensaft sein, aber vorzugsweise der erstere, auch wenn die Geschwiire im 
Magen liegen. 

Neue Theorie - (BOLDYREFF) tryptisches Geschwiir. 
Der Verfasser gab, 1904, eine neue Auslegung der Ursachen des peptischen 

Geschwiires in den Eingeweiden und in dem Magen unter dem EinfluB der ort­
lichen Auflosung der Schleimhaut durch den Bauchspeicheldriisensaft. Das 
konnte fUr die Eingeweide leicht zugegeben werden, aber wie findet der Bauch­
speicheldriisensaft seinen Weg in den Magen? Der Verfasser hat durch Versuche 
bewiesen, daB der Bauchspeicheldriisensaft oft in den Magen eintritt, haupt­
sachlich unter folgenden drei Bedingungen: 

1. Wahrend einer alkalischen Reaktion im fastenden Magen (periodische 
Bauchspeicheldriisensaftausscheidung) ; 

2. wahrend einer reichlichen Ausscheidung des sauren Magensaftes (das ist im 
Einklang mit den Beobachtungen von JAWORSKI, KORCZINSKI und RIEGEL); und 

3. wenn Fette eingefiihrt werden (s. weiter unten SPRECK). 
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Der Eintritt der Galle in den menschlichen Magen wurde zuerst von WILLIAM 
BEAUMONT beobachtet, wenn groBe Mengen Fett im Magen anwesend waren. 
Der Eintritt von Galle und Bauchspeicheldrusensaft in dem Magen von Hunden, 
nach Einfuhrung von fettiger Nahrung, wurde spater durch 1. P. PAWLOW 
beobachtet. 

Der Verfasser zeigte, daB, wenn man die Haut eines Hundes mit einer Fistel 
haufig und reichlich durch wirksamen Bauchspeicheldrusensaft befeuchtete, sie 
sich viel schneller aufloste, als weml sie unter denselben Bedingungen der Wirkung 
des Magensaftes ausgesetzt wurde. Es ist besonders bezeichnend, daB Geschwiire 
der Haut, durch Bauchspeicheldrusensaft verursacht, sehr schnell tiefer dringen 
und sogar die ganze Dicke der Bauchwand durchlOchern. Das bewahrheitet sich 
besonders nach einem Baucheinschnitt. Das kommt nie vor, wenn der Magen­
saft das Geschwur verursacht hat. Das Vorkommen der Hautgeschwure bei 
Einwirkung von Bauchspeicheldrusensaft ist schlieBlich die Regel, ihr Vorkommen 
aber bei Einwirkung von Magensaft ist eine Ausnahme. Diese Tatsachen beweisen, 
daB der Bauchspeicheldrusensaft die Entstehung der Geschwure begiinstigt, und 
nicht der Magensaft. 

Die regelmaf3ig wiederkehrende Bauchspeicheldriisen-Ausscheidung ist eine sehr 
gefahrliche Ursache dero Geschwiire und der Durchlocherung bei der Bauchfell­
entzundung, sowie eine Einleitung zu den BIutungen der Geschwure. Die peri­
odische Ausscheidung der Bauchspeicheldruse ganzlich zu hemmen, ist unmoglich, 
weil sie zu den lebenswichtigen Korperverrichtungen notwendig ist. Doch kann 
die Ausscheidung geregelt werden. Die Lage der Dinge erinnert an den Zustand, 
den man in Fallen auBerordentlichen Blutdruckes, verursacht durch Herzmuskel­
vergroBerung, beim Kranken und Arzt begegnet. Die Arbeit des Herzens, welche 
die ubertriebene Spannung verursacht, kann nicht eingestellt, sondern nur in 
geeigneten Grenzen gehalten werden. In ahnlicher Weise sollte die regelmaBig 
vviederkehrende Ausscheidung der Bauchspeicheldruse geregelt werden. Das 
erste Erfordernis ist in dieser Richtung eine grundliche Untersuchung des Bauch­
speicheldrusensaftes und seiner Ausscheidung. 

Der periodische Bauchspeicheldrusensaft ist die atzendste und zerstorendste 
Flussigkeit im tierischen Karper. Sie kann nicht nur peptische Geschwure 
erzeugen, sondern kann auch fUr eine Anzahl anderer Leiden verantwortlich 
sein, die von mir in einem besonderen Aufsatz erartert wurden. Die Bauch­
speicheldrusenausscheidung mag auch die zugrunde liegende Ursache von Krank­
heiten des BIutes und wichtiger Organe des Korpers sein, indem sie vom BIute 
aufgesaugt wird und durch die Pfortader in die Leber eintritt. Die Bauch­
speicheldrflsenausscheidung mag akute gelbe Atrophie der Leber verursachen. 
SchlieBlich mogen heftige Reizungen der Eingeweideschleimhaut Krankheiten, 
wie Seekrankheit und Schwangerschafterbrechungen, verursachen. 

Betrachten wir ntLn, unter welchen Verhaltnissen der Bauchspeicheldrt'isensa/t 
Geschwiire im Magen und in den Eingewwiden hervorzubringen vermag. 

Der Verfasser hat die Tatsache festgestellt, daB ein UbermaB von Saure im 
Magen zum Eintritt von Pankreas in den Magen fuhrt, gewohnlich mit Galle 
begleitet. Die Saure kann teilweise unwirksam gemacht werden, und Zustande 
konnen geschaffen werden, die dem Trypsin gestatten, die Magenschleimhaute 
aufzulOsen. Vermehrte Magensaure kann nicht nur die Ursache eines Geschwiires 
sein, sondern auch dessen Folge. SOHRYVER und SINDER waren die ersten, die 
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Tabelle 2. Faktoren, die ein Geschwiir verursachen. 

Alte Werte 

Magen Darm 

Saurer Magensaft Beinahe neutraler Magensaft und Galle, die ihn hemmt 

Halliige runde Geschwiire Selten runde Geschwiire 

Zusammenfassung: Geschwiire sind das Resultat des sauren Magensaftes. 

Magen 

1. Saurer Magensaft 

2. Alkalischer Saft der 
Bauchspeicheldriise 

3. Galle 

(';nlschwiire in 5 % aller 
Faile studiert 

Heutige Werte 

Darm 

1. Bauchspeicheldriisensaft und Galle 

2. Schwacher Magensaft, fast unfahig, Proteine zu verdauen 

Geschwiire in 15% aller Faile studiert 

Zusammenfassung: Geschwiire sind das Resultat des Saftes der Bauchspeicheldriise. 

in dieser Verbindung die tlbersauerung des Magens erwahnten. Das Geschwiir 
verursacht ortliche Blutuberfiillung, und dieses erzeugt unvermeidIich eine Ver­
mehrung der ausscheidenden Tatigkeit. Falls das Geschwiir sich im Magen 
befindet, ist die Quelle der "Obersauerung des M;ageninhaltes leicht verstandlich. 
In Fallen von Zwolffingerdarmgeschwiiren kann nach MOYNIHAN, die vermehrte 
Magensauerung durch Vorkommen von Krampfen am Pfortner mit Zuruck­
haltung des Magensaftes und damit vermehrter Sauerung des Magens erklart 
werden. 

Die fruher von VIRCHOW und anderen erwahnten Zustande, welche fur die 
Bildung von Magengeschwiiren durch Pepsin die Disposition schaffen, lassen sich 
in gleichem MaBe auf die Entstehung der Geschwiire im Zwolffingerdarm durch 
Trypsin anwenden und bedurfen deshalb keiner weiteren Erorterung. 

Der Verfasser hat den Eintritt des Pankreas in Begleitung von Galle, der 
wahrend der Einnahme von Fetten in den Magen stattfindet, grundlich unter­
sucht. Unter diesen Umstanden ist der Bauchspeicheldrusensaft ganz besonders 
reich an Fermenten, Trypsin eingeschlossen. Deshalb ist zu erwarten, daB fette 
Nahrung fUr die Erzeugung von Geschwiiren im Magen und im Darm empfanglich 
macht. DaB es wirklich der Fall ist, wurde vor langer Zeit durch SPERCK nach­
gewiesen, der berichtete, daB bei den Bewohnern von Ostsibirien, die sich haupt­
sachlich durch eine reichhaltige fette Fischlebensweise erhalten, sehr haufig 
Geschwiire sich entwickeln. 

Der Verfasser entdeckte die periodische Ausscheidung des Bauchspeichel­
driisensaftes, des Darmsaftes und der Galle. Diese Pankreassaftausscheidung 
ist an allen ihren Fermenten angereichert. Das Phanomen der periodischen 
Bauchspeicheldrusensaftausscheidung wurde von SCHREIBER und seinen Schiilern 
an Runden und Menschen beobachtet. (Beobachtungen von S. V. ANISCHKOFF.) 
Beim Menschen wird die periodische Tatigkeit in starkem MaBe angetroffen. 
Dieser periodisch ausgeschiedene Pankreassaft, der immer sehr wirksam und 
deshalb besonders zerstorend ist, stromt ubergenug in je 1-2 Stunden in den 
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leeren Darm und geht sehr haufig in den Magen zuruck, wo er ftir lange Zeit 
bleiben kann. 

Nahrung und eingenommene Flussigkeiten vermindern die zersetzende 
Tatigkeit der Fermente auf die Schleimhaute des Magens und des Darms. 
Nahrung bindet einen bedeutenden 
Teil der vorhandenen Fermente, und 
die Flussigkeiten verdtinnen ihre Kon­
zentration. 1m fastenden Zustande, 
wenn der Verdauungskanal leer ist, 
mag die Zerstorung besonders schnell 
vor sich gehen. In Fallen schnell bil­
dender und schnell wachsender Magen­
und Darmgeschwtire ist es deshalb 
wichtig, daB die periodische Tatigkeit 
auf ein MindestmaB verringert wird. 
Das mag durch haufiges Einnehmen 
kleiner Mengen von Nahrung oder 
durch EinfUhrung von Saureflussig­
keiten erreicht werden. 

Tabelle 3. MOYNIHANS Werte iiber 
die Haufigkeit von Geschwuren. 

Magengesehwiir 

Versehiedene SekretionsverhiHtnisse des Magensaftes 
Zahl der Gesehwiire in % 

Achylia I U ntersekretion I Normal I Ubersekretion 

13 I 17 I 50 I 20 

Zw6Iffingerdarmgeschwiir 

Zahl der Gesehwiire in % unter verschiedenen 
Sekretionsbedingnngen des ~fagel1,aftes 

Achylia I Untersekretion I Xormal ! Ubersekretion 

6 I 5 I 43 46 

Die periodische Wirkung tritt beim weiblichen Geschlecht starker hervor, 
was im Einklang mit BRINTONS Darlegung steht, wonach das Geschwur ofters 
beim Weibe beobachtet wird als beim Mann. Die periodische Tatigkeit auBert 
sich sehr stark bei Personlichkeiten in vortrefflicher Gesundheit, bei sol chen 
Personlichkeiten findet sich eine groBe Raufigkeit des Geschwtires. 

Neuerlich wurden wieder die alten Ansichten hinsichtlich der Ursa chen des 
Geschwures durch MANN und auch durch Ivy und DRASTEDT geauBert. Um 
seine Meinung zu stutzen, hat MANN mittels einer Operation einen Teil des Zwolf­
fingerdarmes mit den Mundungen des Gallen- und Bauchspeicheldrusenganges 
weiter abwarts an einem tieferen Teil des Darmes verpflanzt. Bei Runden, die 
so behandelt wurden, beobachtete MANN die Bildung von Geschwtiren am 
Anfange des Darmkanales1 . 

Trotz des hohen Grades chirurgischer Kunstfertigkeit, die bei seinen Experi­
menten verwendet wurden, konnen sie nicht als uberzeugend angesehen werden. 
Die zu losende Aufgabe ist eine Frage der Zerstorung eines Gewebes durch den 
Magensaft, mit anderen Worten, eine biochemische. Und doch wird die chemische 
Seite der Sache nicht beachtet. C. BERNARD hatte bereits festgestellt, daB in 
nor-malem Zustande, die peptische Verdauung im Zwolffingerdarm durch Nieder­
schlag von sauren "Metaproteinen", welche das Pepsin mit sich tragen, beendet 
ist. Die Gallensauren sind unter dem EinfluB des sauren Magensaftes auch 
niedergeschlagen und entfernen das Pepsin vom Wirksamkeitsbereich. In 
MANNS Versuchen wurden durch die Entziehung des Bauchspeicheldrusensaftes 
und der Galle diese Bedingungen gestort. Wie lange seine Tiere lebten und warum 
sie unter dem Einflusse des Trypsins, am unteren Ende des Zwolffingerdarmes 

1 1m abnormalen Zustande mag der saure Magensaft untypische Geschwiire im Zwolf­
fingerdarm verursachen, weil der Hauptschutz der SchIeimhaut des Darmes, d. h. der Bauch­
speicheldriisensaft (und vielleicht die Galle) fehit. Das beweist aber nicht, daB im normalen 
Zustande, wenn diese Krafte da sind, das Pepsin imstande ist, Geschwure im Zwolffinger­
darm zu erzeugen. 
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keine Geschwiire entwickelten, wissen wir nicht. Aber seine negativen Ergeb­
nisse liefern keineswegs den Beweis dafiir, daB unter passenden Umstanden der 
Bauchspeicheldriisensaft ungeeignet ist, Geschwiire zu erzeugen. 

Es wurde bemerkt, daB die Teile der Magenschleimhaute, welche sauren 
Magensaft erzeugen, selten vom diesem angegriffen werden. Aller Wahrschein­
lichkeit nach ist der Grund dafiir darin zu sehen, daB stark saurer Magensaft 
durch diese Teile der Magenschleimhaut ausgeschieden wird, wodurch diese vor 
der zersetzenden Wirkung des Trypsins geschiitzt werden. Daher mag sogar 
dieser Umstand als ein Kennzeichen zugunsten der Lehre von der tryptischen 
Rerkunft der Magengeschwiire angesehen werden. 

Zeitweise sammelt sich im Magen saurer Magensaft, der hinreichend ist, die 
Magenschleimhaute zu zersetzen. In ahnlicher Weise werden im Zwolffinger­
darm bestimmte Fliissigkeiten ausgeschieden, alkalischer Bauchspeicheldriisen­
saft und Galle, welche noch groBere zerstorende Kraft besitzen. Die eben er­
wahnte Mischung von saurer und alkalischer Fliissigkeit ist gleichwohl mit Ver­
lust der anfanglichen Starke begleitet. Die zersetzenden Eigenschaften des 
Magensaftes werden, dank der Gegenwart der Galle, besonders vermindert, 
welche andernfalls das Trypsin beschiitzen. Wir mogen uns daran erinnern, 
daB die Fermente als Proteinstoffe auch der proteolytischen Kraft ausgesetzt 
und, weil verwundbar, imstande sind, sich selbst zu zersetzen. AIle diese Eigen­
schaften der Fermente, treten im leeren Magen und in den Eingeweiden besonders 
hervor. Wenn Speise oder andere Stoffe, wie Schleim und gewisse Pulver, die 
imstande sind, die Fermente zu binden, in den Magen kommen, verlieren die 
Fermente einen ansehnlichen Teil ihrer zersetzenden Kraft. Krampfe am 
Pfortner disponieren fiir die Bildung von Geschwiiren. Unter diesen Verhalt­
nissen bleiben die beiden zerstorenden und reizenden Fliissigkeiten des Magens­
und des Bauchspeicheldriisensaftes im Magen und im Zwolffingerdarm getrennt 
und unverandert in ihrem urspriinglichen, wirksamen Zustande. WaBrige 
Losungen, verdauende Safte eingeschlossen, werden vom Magen nicht absorbiert. 
Da Krampfe am Pfortner die Moglichkeit eines Riickflusses vom Zwolffinger­
darm nicht ausschlieBen, konnten solche Zustande geschaffen werden, daB ent­
weder Magensaft oder Zwolffingerdarmabsonderungen im Magen gefunden 
werden. Die Absonderungen vom Zwolffingerdarm konnen le.icht die Magen­
schleimhaute angreifen und konnen so zur Entstehung von Geschwiiren bei­
tragen. Eine kiinstliche Verbindung (Gastro-enterostomy) hilft bei der Reilung 
von peptischen Geschwiiren (KOCHER, CLAIRMONT). Sie bringt den Magen­
und Eingeweideinhalt in nahe Beriihrung und vermindert die Reizungseigen­
schaften dieser Verdauungsfliissigkeiten. Jetzt kann man verstehen, warum das 
Geschwiir selten im Jejunum angetroffen wird, und, wenn zugegen, daB es 
gewohnlich mit vermehrter Saure des Mageninhaltes verbunden ist (MOYNIHAN). 
Die Lage des Geschwiires wird meistens durch den Widerstreit zweier Faktoren 
bestimmt: 1. Die zerstorenden Grundursachen im Trypsin und Pepsin; 2. die 
schiitzende Betatigung der Verdauungsschleimhaut. 

Die Schleimhaut des Darmes ist viel empfindlicher und wird vielleichter zer­
stort als die Magenschleimhaut. Aus diesem Grunde sind die Zwolffingerdarm­
geschwiire viel alltaglicher als die Magengeschwiire. Gerade im Zwolffingerdarm 
finden wir das konzentriertesttl Trypsirrund Pepsin, die ihre zerstorendste 
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Wirkung am Rande der Pars pylorica ausiiben, die der gewohnlichste Sitz der 
Geschwiire ist. Weiter unten im Darm verlieren beide Fermente einen groBen 
Teil ihrer zerstOrenden Kraft. Das Pepsin verliert, wie oben erwiihnt, seine zer­
setzende Kraft unter dem Einflusse des Alkali im Bauchspeicheldrnsensaft und 
der Galle, und das Trypsin wird schnell vom Blute absorbiert. Mit den Fermenten 
verliert der Darminhalt seine zerstorende Eigenschaft, und aus diesem Grunde 
kommen weiter unten im Zwolffingerdarm Geschwiire weniger oft vor. 

Man sollte nicht erwarten, daB ein Verdauungssaft (ganz gleich ob des Magens 
oder der Bauchspeicheldriise), wenn er unter die Haut injiziert wurde, den 
gleichen Erfolg an den benachbarten Geweben herbeifiihren, wie es der gleiche 
Stoff an irgendwelchem toten Gewebe, z. B. Fibrin oder EiweiB, im Reagens­
glas erzielt. 

1m letzteren Falle bleibt der Saft auf der selben Stelle, und seine Fermente 
stiirzen sich ohne jedes Hindernis mit vollster Kraft auf die Proteinsubstanz und 
verdauen sie schnell. 

1m ersteren Falle ist es anders. Die LebenskraIte des Organismus tragen die 
Fliissigkeit des Verdauungssaftes, der kiinstlich eingefiihrt wurde, zusammen 
mit einem Teil der Fermente, die in dem Safte aufgelost sind, weiter. Der Rest 
der Fermente hangt fest an den naheliegenden lebenden Proteinen und zerstOrt 
sie allmahlich. Dieser zerstOrende EinfluB ist natiirlich viel schwacher als im 
zweiten Falle. Nicht allein, daB die Fermente schwacher sind, sondern die leben­
den Proteine reagieren in viel starkerem MaBe der Verdauung entgegen, als es 
das tote Gewebe vermag. Hieraus resultiert, daB die Verdauung viellangsamer 
ist und anstatt weniger Stunden mehrere Tage in Anspruch nimmt. 

Die Verdauung des lebenden Gewebes durch den unter die Haut eingespritzten 
Saft der Bauchspeicheldriise (oder des Magens) ist danach fiir eine Weile ver­
hindert, da der fliissige Saft von den umgebenden verbindenden Geweben unter 
der Haut absorbiert wird und verschwindet. Ein Ferment (Enzym) hat seine 
volle Wirkungskraft nur im fliissigen Medium. Wenn aber nach einer Weile eine 
ausreichende Menge eingedrungen ist, kann das Trypsin des Saftes der Bauch­
speicheldriise ohne Schwierigkeit lebende Proteine im alkalischen Medium auf­
spalten. Das Pepsin des Magensaftes hingegen befindet sich in ungiinstigerer 
Lage, da es eine saure Reaktion benotigt, und sein EinfluB ist daher kaum wahr­
nehmbar. 

Einige Tage sind notwe,ndig, um ein Eindringen zustande kommen zu lassen; 
wir beobachten bei Kaninchen Geschwiire, die durch die subcutane Injektion 
des Bauchspeicheldriisensaftes nach 2 oder 3 Tagen hervorgerufen wurden. Um 
in die dickere Haut des Hundes einzudringen, ist eine groBere Zeitspanne not­
wendig, namlich 4-7 Tage. Sobald aber ein Loch in der Haut sich gebildet hat, 
und die Fliissigkeit reich an Encymen, nach auBen flieBt, dann kommt es zu 
keiner weiteren Verdauung der Gewebe. Das Geschwiir schlieBt sich in 3 oder 
4 bis zu 5 oder 7 Tagen, was von seiner GroBe und Lage abhangig ist. Das 
geschieht, wenn steriler Saft eingefiihrt wird; wenn aber der Saft durch Ver­
sehen oder mit Absicht durch Mikroben verunreinigt ist, dauert die Heilung des 
Geschwiirs manchmal viele W ochen. 

Obwohl die erste Hypothese iiber die Placierung des runden Geschwiires von 
einer Autoritat, wie es R. VmcHow ist, dargelegt --wurde, hat diese mit allen 
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anderen zusammen keine Bedeutung. Sie verdienten nur so lange Beachtung, als 
wir mit den Eigenschaften des Bauchspeicheldrusensaftes nicht vertraut waren. 

Unsere neueren experimentellen Werte haben gezeigt, daB ein rundes Geschwiir 
sich an jeder Stelle der Haut oder Schleimhaut des Verdauungssystems ent­
wickeln kann, wo eine ausgedehnte Einwirkung des aktiven Saftes der Bauch­
speicheldruse besteht. Der Mechanismus der Entstehung eines Geschwiires mag 

_-::' 

Mogen 

80IJchspeicneidriise 

Abb. 1. Platz und Griiude flir die h11uiigsten Bildnngen von runden Geschwiiren. Zwischen A nnd B Ort der 
h;;ufigstcn Bildung des runden Geschwiires. 4 Griinde bestimmen hauptsachlich die Bildung von runden 
Gcschwiiren: 1. Magcnsaft, 2. Duodenumsaft (Pankreassaft), 3. Galle (nicht direkt, sondern indirekt) und 

4. Absorption von Enzyrnen (d. h. Entfernung von dern Platz der R eaktion) . 
. - -- Zone der Sekretion des Magensaftes ( _ ). - Galle (die R eaktion ist fast neutral). = Sauregehalt des Fundus. 
---- • Absorptionszone der Verdauungsenzyme und 
'-:/:/~/« Organ (Pankreas) basischen Saftder Bauch- wnlautcll Xahrull(! (,li,' Hiiufigkdt ,lie,,'r Zei-
:////://% speicheldriise ausscheidend ( ---- --,.) . "h"1l ("lIt-prirh! lIerIllt " 'bitiit ,1,'1' AiJ,orptiolll. 

Galle ist ein sehr stark zuriickhaltendes Mittel fiir die T11tigkeit des P epsins vom Magensaft und eine aktive 
Hilfe und auch Beschiitzer der Enzyme des Saftes des Zwiilffingerdarmes ' (gegen doren Verdauung durch 

das Pepsin). 

1 Unsere positive Art, iiber die Reaktionen und Fermentprozesse im Magen und Zwolf­
fingerdarm zu sprechen, ist auf unsere ausgedehnten und weiterfortgefiihrten Erfahrungen 
an mehr als 100 Runden mit Fisteln an beiden Organen basiert. Sehr oft wurde ein solches 
Experiment nicht weniger als 15 Stunden ohne Unterbrechung durchgefiihrt, und der Gehalt 
des erwahnten Organes aIle 5 Minuten untersucht (manchmal auch aIle 2 Minuten). Einige 
Versuche am Menschen mit Rilfe der Einfiihrung von Magen- und Zwolffingerdarmsonden 
haben gezeigt, daB die hier auftretenden Prozesse ahnlich denen bei Runden sind. Dieses 
Bild ist nicht ein hypothetisches Schema, sondern eine graphische Darstellung verall­
gemeinerter Resultate von Experimenten mit ihren Daten. 
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durch den folgenden Vergleich beleuchtetwerden. Man stelle sich eine Abteilung 
del' Feuerwehr VOl', die die umliegenden Hauser VOl' dem brennenden Haus 
beschiitzt, und zwar mit einer wollenen Decke. Die Feuerwehrmanner bemiihen 
sich stark, diese kiinstliche Scheidewand feucht zu halten, abel' sie wird durch das 
Feuer schnell getrocknet. Wenn sie auch nul' fUr eine Sekunde vollig trocken 
wiirde, dann wiirde das Feuer durchbrennen. Das gleiche gilt fUr das runde 
Geschwiir. Solange aus irgendeinem Grunde ein FlieBen von aktivem Saft del' 
Bauchspeicheldriise haufig am gleichen Ort an del' Schleimhaut des Zwolffinger­
darmes odeI' des Magens stattfindet, mag die beschiitzende Kraft (hauptsachlich 
infolge des Schleimes) sich als ungeniigend erweisen, die Schleimhaut wird an 
einer Stelle offen liegen und sofort an diesem Platze verdaut werden. Das 
weitere Anwachsen des Geschwiires ist dann selbstverstiindlich. So ist del' Weg, 
wie peptische (oder tryptische) Geschwiire gebildet werden, ohne daB eine ortliche 
UnregelmaBigkeit in del' Zirkulation odeI' andere, oben erwahnte hypothetische 
Bedingungen existieren. 

Die Wichtigkeit des Schleimes. 
FOGELSON hat neuerlich die Ansicht ausgesprochen, daB del' Schleim die 

Magen- und die Eingeweideschleimhaute VOl' del' Bildung von Geschwiiren 
schiitzt. VOl' vielen Jahren hat WEINTRAUD darauf hingewiesen, daB in del' 
Nahe von Geschwiiren die umgebenden Flachen zum groBen Teil Schleim ent­
halten. An diesel' iibermaBigen Absonderung von Schleim mag die Entziindung 
des Geschwiires durch den Reiz del' Verdauungssafte und Speisen Schuld sein. 
Wenn die Schleimabsonderung eine groBere Hemmung del' Geschwiirbildung 
ergibt, so mag deren Forderung in geschickten Handen eine niitzliche heilende 
MaBregel sein. Del' Zweck diesel' Forderung, welcher Art sie auch immer sein 
mag, besteht nicht darin, eine schiitzende Hiille zu schaffen, sondern eher darin, 
daB del' Schleim die zersetzenden Fermente und pathologischen Bakterien 
beseitigt. Storungen del' Schleimabsonderung mogen auch einer ortlichen Schadi­
gung des zentralen Nervensystems, die an den Ganglienzellen des Nervus vagus!, 
welche die Schleimabsonderung des Magen- und des Darmkanales kontrollieren, 
angreift, zugeschrieben werden. Diese Ansicht steht in vollem Einklang mit 
den Darlegungen von BROWN-SEWARD, die spateI' von SCHIFF bestatigt wurde, 
daB eine bestimmte Einstellung des zentralen Nervensystems die Bildung von 
Magengeschwiiren zur Folge hat. 

Die Rolle der Mikroben. 
Schon friih, im Jahre 1874, hat BOETTCHER den Mikroben eine wichtige 

Rolle bei del' Bildung von Geschwiiren des Verdauungskanales zugeschrieben. 
Gegenwartig wird durch die Mayo-Klinik diese Ansicht verteidigt. Es ist sehr 
richtig, daB durch Mikroben unverunreinigte Wunden und Geschwiire schnell 
heilen. Richtig und wohlbekannt ist andererseits die Tatsache, daB die Ver­
unreinigung und Vergiftung frischer Geschwiire und Wunden die Behandlung 
beeintrachtigt und die Zeit del' Heilung verlangert. Dennoch kann den Mikroben 
die Bildung des Geschwiires im Verdauungskanal selbst kaum zugeschrieben 

1 Nach VAN lJZEREN treten Geschwllre nacn dem Durchschneiden des N. vagi auf. 
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werden1 . Der Magen und der Anfang des Darmkanales sind in der Regel keimfrei 
besonders bei Leuten mit guter Verdauung, zu denen gewohnlich die Kranken, 
die mit Geschwiiren behaftet sind, gehoren. Es ist aber der Erwahnung wert, 
daB zufolge unserer Beobachtung bei Fistelhunden, wenn der Magensaft freien 
Zutritt zu der Haut hat, diese keimfrei bleibt und daB Wunden, die mit Magen­
saft befeuchtet werden, frei von Eiterbildung sind und mit merkwiirdiger Schnel­
Iigkeit heilen. In solchen Fallen kann nicht nur der Magensaft keine Geschwure 
erzeugen, er tragt im Gegenteil viel zur schnellen Heilung bei 2. Versuche von 
J. BOLDYREFF in seinem Laboratorium zeigten, daB die Anwesenheit von Mi­
kroben im Darmkanal fUr ubermaBige Absonderung von Darmsaft verantwort­
lich ist. Dann folgt oft sehr starker Durchfall. 1m Gegensatz hierzu ist, wie wir 
wissen, daB Verdauungssystem in guter Verfassung, wenn Geschwiire vorhanden 
sind. Das spricht auch gegen die wichtige Rolle der Mikroben bei der Bildung 
der Geschwiire. 

Mechanische Tatigkeit del' Nahl'ung als eine Ul'sache 
del' Geschwiil'e. 

Die Rolle der mechanischen Tatigkeit der Nahrung bei der Bildung von 
Magengeschwuren ist unbedeutend. Aber im FaIle schon bestehender Geschwure 
mag rohe oder uberreiche Nahrung die Heilung des Geschwiirs verhindern oder 
gar eine Blutung desselben verursachen. 

1m Durchschnitt bleibt die Nahrung 5-6 Stunden nach dem Essen im Magen. 
Dort ist sie viel grober, als wenn sie in den Darmkanal eintritt. SchlieBlich ubt 
der Mageninhalt einen Druck auf die Wande des Magens aus, und seine Masse 
ist, im Vergleich zu der Beschaffenheit im Darmkanal, eher schwerer. 

1m Darmkanal wird die Nahrung nicht zuruckgehalten, sie geht ungefahr 
3mal so schnell hindurch, das heiBt, in ungefahr P/2 Stunden. 

1 Naturlich gibt es Bakterien, wie z. B. der Diphtheriebacillus oder der Streptococcus 
des Scharlachs, der Anthraxbacillus und andere, die leicht Entartung der Schleimhaut und 
Geschwure verursachen konnen, aber diese Bacillen werden unter normalen VerhiLltnissen 
nicht im Inhalt des Magens oder des Zwolffingerdarmes angetroffen. Und bei den Krank· 
heiten, die diese Bakterien erzeugen, verursachen sie keine Geschwure im Magen oder Zwolf­
fingerdarm. 

Zu BOETTOHERS Zeiten waren Eigentumlichkeiten der Bakterien unbekannt, und man 
schrieb ihnen leicht die Erzeugung von Geschwuren zu. Wir wissen jetzt, daB Mikroben 
entzundliche Reaktionen verursachen. Aber das typische peptische Geschwur wird durch 
die Abwesenheit von Entzundung der umgebenden Gewebe gekennzeichnet. Deshalb ist 
es unmoglich, jetzt den Mikroben die Hauptrolle oder auch nur eine wichtige Rolle bei der 
Erzeugung der peptischen Geschwure zuzuschreiben. Dennoch mogen Mikroben die Heilung 
bei schon bestehenden Geschwuren verhindern, und in dieser Beziehung ist die von der 
Mayo-Klinik gehaltene Meinung durchaus richtig. 

2 Auf Grund unserer langen Beobachtungen und Versuche sind wir hinsichtlich der 
Empfehlung des naturlichen oder kunstlichen Magensaftes als gutes Heilmittel fur aIle 
miiglichen oberflachlichen und infizierten Wunden und Geschwiire absolut zuversichtlich. 
Wir vermuten, daB sich der Bauchspeicheldrusensaft als eine machtig wirkende Kraft bei 
der Aufsaugung von bosartigen Geschwiilsten, die dem chirurgischen Eingriff widerstehen, 
erweisen wird. 

Getrocknete Verdauungssafte miigen fUr diese Zwecke benutzt werden. Fur ihre Her· 
stellung verweist der Verfasser auf seinen AuIsatz: Trockene naturlichc Verdauungssafte 
[Amer. J. Digest. Diseases and Nutrition 2, Nrl (1935) J. 
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Sie riickt in kleinen Teilchen vorwarts, und deshalb ist ihre schadigende 
mechanische Wirkung im Darm unermeJ3lich kleiner als im Magen. 

Trotzdem ist das Geschwiir viel haufiger im Zwolffingerdarm als im Magen, 
wie es erwartet wiirde, wenn man die verursachende Rolle der Bildung der 
Geschwiire der mechanischen Reizung selbst zuschreiben wiirde. 

Unsel'e neuen Expel'imente. 
Wir versuchten Geschwiire mit frischem Bauchspeicheldriisensaft kunstlich 

hervorzurufen. Um den Wirkungskreis zu beschranken, spritzten wir zwischen 
die Haut oder unter die Schleimhaut gewisse Mengen (1-30 ccm) Bauch­
speicheldriisensaft und vergleichshalber zur selben Zeit dasselbe MaJ3 Magensaft 
in die andere Korperseite desselben Tieres, z. B. 5 ccm Bauchspeicheldriisensaft 
in die rechte und gleichzeitig 5 ccm Magensaft in die 'Hnke Seite. Gewohnlich 
verwendeten wir eine frische Wschung Bauchspeicheldrusensaft des Zwolffinger­
darmes und Eingeweidesaft, sowie Galle, welche im fastenden Zustande abge­
sondert wurde. Diese Flussigkeit ist reich an Fermenten und wirksamer als die 
Bauchspeicheldrusenabsonderungen, die wir unter anderen Verhaltnissen er­
halten. Zuerst benutzten wir 10 ccm, spater verringerten wir es auf 5 und sogar 
auf 3 cem keimfreier Bauchspeicheldrusensaft, durch Chamberlain-Porzellan­
filter filtriert, erzeugte Geschwure. In allen Fallen bildete sich ein typisches 
tiefes, rundes Geschwiir, welches nichtsdestoweniger schnell hente. Durch 
Bauchspeicheldriisensaft entstandene Geschwiire heilten so ebenso schnell wie 
jene durch Magensa£t verursachten. Selbstentstandene und kiinstlich herbei­
gefiihrte Geschwiire sind sich in der Schnelligkeit der HeHung ahnlich. In keinem 
FaIle hat die Einspritzung von Magensaft die Entwicklung eines Geschwiires 
ergeben. Magensaftl erzeugte auch dann keine Geschwiire, wenn groJ3ere Mengen, 
bis zu 20 und 30 ccm eingespritzt wurden. In sehr groJ3en Dosen mag der Magen­
saft so etwas wie einen kalten AbsceJ3 erzeugen, aber wir haben niemals ein 
Geschwiir bekommen. 

Bei der angefiihrten Anwendung von Bauchspeicheldrusenmischung bildete 
sich niemals ein AbsceJ3, und die sich in 5-7 Tagen entwiekelnden Geschwiire 
waren von der Tie£e der Einspritzung und dem Quantum der eingespritzten 
Wschung abhangig. Der eingespritzte Magensaft wird in uber 10 ccm betragenden 
Mengen von den Geweben nicht absorbiert, dahingegen wird der Bauchspeichel­
driisensaft schnell absorbiert. Eine Wschung von gleichen Zwolffingerdarmsaft 
und Magensaft verursacht auch Geschwiire (tryptische). 

Als Kontrolle spritzten wir auBerdem keimfreie Galle in Mengen von 30 ccm 
unter die Haut ein. An der Einspritzungsstelle bildet sich innerhalb von 3 bis 
7 Tagen in der GroBe eines Huhnereies eine starke Geschwulst. Diese wurde 
in unge£ahr 3 W ochen von selbst langsam wieder aufgesaugt. 

Man kann leicht verstehen, warum sowohl bei unseren Versuchen als auch 
unter naturlichen Verhaltnissen der Magensaft groBeren Schwierigkeiten bei der 
Bildung eines Geschwiires begegnet, als der Bauchspeicheldriisensaft. Bei unseren 

1 Wir gebrauchten meistens Magensaft, den wir nach Einspritzung von Insulin erhielten. 
Diese Art Magensaft ist am reichsten an Pepsin. Falls dieser Saft zur Erzeugung von Ge­
schwiiren ungeeignet ist, so sind andere Arten von Magensaft, nach verschiedenen Speisen 
oder im fastenden Zustande abgesondert, noch viel weniger geeignet, es zu tun. 
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Versuchen, z. B. werden etwas alkalischer Bauchspeicheldriisensaft und etwas 
sauerer Magensaft an 2 verschiedenen Stellen in die Gewebe eingefiihrt. Der 
Bauchspeicheldriisensaft findet eine giinstige alkalische Reaktion in den Ge­
weben. Selbst wenn die Reaktion neutral oder schwach sauerlich ware, wiirde das 
Trypsin des Bauchspeicheldriisensaftes die umgebenden Gewebe schnell zersetzen 
und ein Geschwiir verursachen. Der Magensaft, der die Gewebe durchdringt, ver­
liert langsam seine Saure infolge Alkalinitat des Blutes und der Lymphe. Durch 
das alkalische Medium wird auf seine verdauende Tatigkeit storend eingewirkt. 
Ein anderer Punkt: Die beiden erwahnten zersetzenden Fliissigkeiten kommen 
mit Fetten in Beriihrung, welche auf die tryptische Tatigkeit des Bauchspeichel­
driisensaftes nicht storend wirken und sehr leicht durch Bauchspeichelfermente 
verfliissigt werden. Dasselbe Fett schiitzt die Gewebe vor der zerstorenden 
Wirkung des Pepsins. Aus diesem Grunde wirkt das Trypsin sowohl unter natiir­
lichen als auch unter versuchsweisen Verhaltnissen mit groBer Geschwindigkeit; 
es ist imstande, in den Geweben tiefe Zerstorungen zu verursachen, besonders 
wenn deren Lebenswiderstandskraft aus irgendeinem Grunde herabgesetzt ist. 
Der Magensaft dagegen bleibt nahe der Oberflache, und seine Wirkung ist langsam. 

Es ist sehr wichtig, daB nur frische Safte, die reich an Fermenten sind, benutzt 
werden. Sammelt man Bauchspeicheldriisensaft, so muB er sofort gefroren 
werden (siehe des Verfassers Artikel: "Trockene, natiirliche Verdauungssafte). 
Bauchspeicheldriisensaft verursacht in dies en Fallen, ohne Ausnahme, wenn er 
in einer nicht geringeren Menge als 3-5 ccm angewandt wird, auf der Raut und 
Schleimhaut des Rundes Geschwiire. 

Wenn wir Safte gebrauchen, die zeitweiIig an warmen Platzen aufgehoben 
wurden, miissen wir die Tatsache im Auge behalten, daB das Trypsin (und 
Pepsin) teiIweise selbstverdaut wird, und diese Safte, besonders der Bauch­
speicheldriisensaft, schnell ihre zersetzende Eigenschaft verlieren. AuBerdem 
wird der Bauchspeicheldriisensaft leicht durch Mikroben vergiftet, da er ein 
ausgezeichnetes nahrendes Medium ist. 

Der Gebrauch alter Safte mag die Ursache beim MiBlingen von Experimenten 
sein (besonders wenn Bauchspeicheldriisensaft gebraucht wird). Auch in diesen 
Fallen sind verschiedene Verwickelungen moglich, wie Eiterung usw. 

Die Magen- und die periodischen Zwolffingerdarmsafte; die wir meistens 
gebrauchten, waren tatsachlich keimfrei. Einspritzungen dieser Safte unter 
die Raut verursachten keine entziindlichen Erscheinungen. Wir beobachteten 
die vollkommene Wirkung der verdauenden Fermente allein, beider - gastri­
scher und pankreatischer. Aber gelegentlich stieBen wir auf zufallige Verunreini­
gung der unter die Raut eingespritzten Fliissigkeiten und Bakterien. In solchen 
Fallen gab der Pankreassaft eine entziindliche Reaktion um den Ort der Ein­
spritzung, aber die Bauspeicheldriisenfermente blieben in ihrer Wirkung unver­
andert. Manchmal erhielten wir bei Anwesenheit von Bakterien bedeutend gro­
Bere Geschwiire als bei keimfreien Zustanden. Wenn Magensaft durch Bakterien 
verunreinigt war, beobachteten wir keinen Unterschied gegeniiber den vorherigen 
Experimenten, weil der Magensaft augenscheinlich die Bakterien zerstorte. 

Nachdem Versuche auf der Raut von Runden und Riihnern bewiesen hatten, 
daB der Saft der Bauchspeicheldriise viel schneller Geschwiire hervorruft und 
in geringeren Quantitaten, als es der Magensaft tut, fiihrte der Verfasser mit 
seinen Mitarbeitern Kontrollexperimente an der Schleimhaut von Tauben und 
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Hunden durch. Studenten, E. VOYDANOFE, H. SIMENS, CL. MERCHANT und 
MR. W. BLACKLER offneten den Kropf von 9 Tauben unter ortlicher Betaubung. 
Bei 6 Vogeln wurde 3,0 ccm aktiven 
alkalis chen Saftes der Bauch­
speicheldruse unter die Schleimhaut 
auf der rechten Seite mit Hilfe einer 
gekrummtenNadelinjiziert, und auf 
der linken Seite die gleiche Menge 
Magensaft. Bei 2 Tauben wurde 
saurer Saft des Zwolffingerdarmes 
eingefiihrt, bei einer anderen Taube 
gekochter Saft der Bauchspeichel-
druse mit alkalischer Reaktion Abb.2. Hum! mit eiuem Geschwiir. 

(3 ccm). Die Wunden im Kropf 
wurden genaht. Die Resultate waren wie folgt: 2 der Tauben aus der 
Zahl der 6, die mit dem alkalischen Saft der Bauchspeicheldruse gespritzt 
waren, starben an Schleimhautblu­
tungen an der Stelle der Injektion. 
Gekochter Saft der Bauchspeichel­
druse wurde, ohne eine Spur zu 
hinterlassen, in 5 Tagen (oder schnel­
ler) absorbiert. Auch der injizierte 
Magensaft war spurlos verschwun­
den. Bauchspeicheldrusensaft ver­
ursachte in allen Fallen die Bil­
dung von typischen runden Ge­
schwuren, und diese Geschwure 
waren dann viel groBer, wenn der 
Saft alkalisch war. 

Abb. 3. Tryptisches Geschwiir an der Haut. 

Der Student VOYDANOFF wiederholte dieses Experiment 2mal an der Schleim­
haut des Magens eines Hundes mit dem alkalischen Safte der Bauchspeicheldruse 
und erhielt in beiden Fallen runde 
Geschwure innerhalb von 3-4 Tagen. 
Die Photographie eines dieser Ge­
schwure wird hier gezeigt (Abb. 4). 

Der folgende Einwand mag gegen 
diese Methode erhoben werden. Der 
Saft beeinfluBt die Schleimhaut (und 
die Haut) nicht von der AuBenseite, 
sondern von innen nach auBen. Man­
cher mag denken, daB diese Richtung 
in der Einwirkung des Saftes die Bil­
dung von Geschwuren erleichtern mag. 
Diese Annahme formeller Fehler ware 
irrtumlich und ist leicht durch ent­

Abb.4 . Experimentelles tryptisches Geschwiir. 
(Die Schleimhaut cines Hundes, 10 Tage.) 

sprechende Versuche in vitro zu widerlegen. Stucke aus der Schleimhaut des 
Zwolffingerdarmes von Hunden sind an den Enden zweier Glasrohren ange­
bracht, ein Stuck einwarts (innerhalb der Rohre) ' das andere auBen an der 
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Rohre. In gleicher Weise wurden Stucke der gesamten Magenwand eines 
Hundes an 2 anderen Rohren befestigt. Magensaft wurde in alle diese ROhren 
in gleicher Menge gegossen und die Rohren in den Brutschrank gestellt. In 
den 2 ersten Rohren war der Boden der angebrachten Stucke nach 17 Stunden 
verdaut. Dasselbe fand auch in 2 anderen Rohren etwas spater statt (Ex­
periment der Studenten VOYDANOFF, SIMENS und CLAIR MERCHANT) (siehe 
Abb. 2, 3 und 4). 

Uber den Wert und die Nachteile dieser Methode will ich einige Worte sagen. 
Sie ist nicht ganz naturlich, sie ist kunstlich. Unter natiirlichen Bedingungen 
arbeiten die Safte abwechselnd, und zwar wiederholt, von der Seite der Schleim­
haut, durch sie, innerhalb des Gewebes. Bei diesen Versuchen ist die Richtung 
umgekehrt, und ein groBer Teil des Verdauungssaftes ist unter die Schleimhaut 
(oder der Haut) injiziert. 

Der Vorteil dieser Methode ist der, daB man tatsachlich den gesamten Ver­
lauf des Geschwiires, seine Bildung und Heilung sieht, was bei irgendeiner 
anderen Methode nicht moglich, aber fur die Auffassung auBerst wichtig ist, 
wie der Mechanismus der Bildung des runden Geschwures im Magen und Dunn­
darm sich darstellt. Diese Methode macht eine quantitative Untersuchung des 
Phanomens moglich und vergleicht die Forschungen uber den EinfluB verschie­
dener Safte - des Magens, der Bauchspeicheldruse und ihrer verschiedenen 
Mischungen. All das gibt uns Sicherheit in der Arbeit und vereinfacht das Ver­
standnis fur die Bedeutung dieser Versuche. Es ist alles so einfach und klar, 
daB keine Zweifel bestehen und keine anderen Erklarungen gegeben werden 
konnen. 

Die Behandlung. 
Obgleich der Verfasser als Physiologe nicht beabsichtigt, eine Besprechung 

der anerkannten Behandlungsverfahren der Geschwiire in seine Forschungen 
einzuschlieBen, wollte er nichtsdestoweniger einige seiner Betrachtungen mit den 
Klinikern teilen. 

Der periodisch abgesonderte Bauchspeicheldriisensaft besitzt im nuchternen 
Zustande zerstorendste Eigenschaft. In dem es unmoglich ist, diese Absonde­
rungen ganzlich zu beseitigen, ist es doch moglich, sie wenigstens durch teilweise 
Bindung ihrer Fermente, harmlos zu machen. Die Schmerzen treten im Ge­
schwiirzustande bei leeren Magen auf, wenn die periodische Tatigkeit statt­
findet, welche die von dem Verfasser oben ausgedriickte Meinung weiter auf­
recht erhalt. Um die periodische Tatigkeit zu vermindern, die Absonderungen 
zu begrenzen und die damit verbundenen Zusammenziehungen des Magens und 
der Eingeweide zu beschranken, ist es vorteilliaft, in kleinen Dosen und haufig, 
Nahrung zu verabreichen. Milch, EiweiB, Schleimsuppe, Gallerte, Haferschleim, 
Gemusesuppe, wiirden fUr diese Zwecke dienlich sein. Verschiedene Stoffe, die 
imstande sind, die zersetzenden Fermente zu absorbieren, wie FOGELSONS 
Mucin, Pflanzenschleimprodukte, Kohlepulver, Kaolin, Magnesia und Wismut­
subnitricum mogen, da sie alle die zersetzenden Fermente binden, als passende 
Heilmittel betrachtet werden. FOGELSONS Mucin erfordert vorherige SteriIi­
sierung in der gebrauchIichen Weise. Um die Zerstorung des Pepsins, welches 
es in merkIicher Quantitat enthalt, zu bewerkstelligen, ist das einfache Ver­
fahren der Erhitzung im Autoklaven hinreichend. 
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Die schirmende Eigenschaft des Schleimes liegt nicht in der Bildung einer 
schiitzenden Riille oder Raut iiber dem Geschwiir. Der Schleim absorbiert 
die Fermente, tragt sie fort und verhindert entweder oder beschrankt ihre 
zerstOrende Wirkung bedeutend. .AIle Substanzen, welche imstande sind, die 
zersetzenden Fermente zu binden, sind auch bei der Reilung der Geschwiire 
niitzlich. 

AuBer Atropin und Belladonna-Tinktur mogen andere Reilmittel, die die Ver­
dauungsausscheidung vermindern, empfohlen werden. 

Wird der Korper Kalte und Frost ausgesetzt, so ergibt sich daraus, gemaB 
den Beobachtungen des Verfassers, ein Antrieb der periodischen Tatigkeit 
des Verdauungsapparates und einer Verstarkung der Bauchspeicheldriisen­
.ausscheidung. Warme vermindert diese Erscheinungen. 1m Sommer, wahrend 
des heiBen Wetters, mogen die periodischen Ausscheidungen des Bauchspeichel­
driisensaftes sogar fiir mehrere Stunden ganzlich unterbrochen werden. Der 
SchluB ist klar: Kranke, die mit Geschwiiren behaftet sind, sollten sich bei 
kalten Wetter warm kleiden, in gutgeheizten Wohnungen leben und im .AIl­
gemeinen sich nicht der Kii.lte aussetzen. Reftige geistige und korperliche An­
strengungen erhohen auch die periodischen Funktionen; deshalb muB bei Ge­
schwiiren, bei denen mit einer Blutung oder einer Perforation zu rechnen ist, dem 
Kranken vollstandige Ruhe verschafft werden. 

Diskussion. 
Das Geschwiir ist viel haufiger im Zwolffingerdarm als im Magen zu finden. 

1m Darm kann die Magensaure nicht zu der Verursachung von Geschwiiren 
beitragen, da ihre Tatigkeit durch den alkalischen Bauchspeicheldrftsensaft1, 

durch die Neutralisierung der Saure und durch die Galle, die die verdauenden 
Eigenschaften des Pepsins sehr hemmen, storend beeinfluBt wird. Die einzige 
gefahrliche zerstOrende Kraft bei der Bildung von Geschwiiren im Zwolffinger­
darm ist die Bauchspeicheldriisenausscheidung. Sie flieBt nicht nur in den Zwolf­
fingerdarm, sondern flieBt auch haufig in den Magen zuriick, wo sie imstande 
ist, Geschwiire zu erzeugen. 

Besonders gefahrlich, yom Standpunkte der Geschwiirbildung, ist der peri­
Qdisch ausgeschiedene Bauchspeicheldriisensaft, welcher einen sehr hohen Gehalt 
.aller seiner Fermente in wirksamer Gestalt besitzt. Diese Ausscheidung ist 
immer von Galle und Darmsaft begleitet. Erstere schiitzt den Bauchspeichel­
driisensaft vor der Zersetzung durch das Pepsin, und der zweite verwandelt das 
Trypsin von einem Zymogen in eine aktive Form. 

Wie friiher dargelegt wurde, verliert der Magensaft, wenn er mit einer hin­
reichenden Menge von Bauchspeicheldriisensaft in Beriihrung kommt, seine 
zersetzende Eigenschaft. Wenn die periodische Ausscheidung von Bauch­
speicheldriisensaft stattfindet, wird der Magensaft nicht ausgeschieden und beide, 
der Magen und der Zwolffingerdarm, bleiben frei davon und enthalten keine 
Speisen. Diese Tatsache bildet eine besondere Quelle der Gefahr fiir Leute, 

1 Sehr belehrend ist der von A. A. HUMPHREY beobachtete Fall. Bei einem seiner Pa­
tienten hat er ein rundes Geschwiir in der Nahe des Pylorus im ZwoHfingerdarm gefunden. 
Dieses Geschwiir war direkt der Offnung des Kanales der Hauchspeicheldriise zugewendet. 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 23 
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die mit Magen- oder Darmgeschwiiren behaftet sind. Wahrend der Verdauung 
neutralisieren sich die Magen- und Bauchspeicheldriisenausscheidungen gegen­
seitig bis zu einem gewissen Grade. In der Zeit, zu der die periodische 
Bauchspeicheldriisenausscheidung stattfindet, sind weder Speise noch Magen­
saft da, und nichts kann verhiiten, daB seine zerstOrenden Eigenschaften 
wirksam werden. 

Einmal erzeugt, wird das Geschwiir nicht allein durch die Tatigkeit des 
Bauchspeicheldriisensaftes, welcher es erzeugt hat, erhalten, sondern auch mit­
tels Befeuchtung durch den Magensaft. Verschiedene Bakterien, die Proteine 
zersetzen konnen, verunreinigen das Geschwiir und wirken storend auf seine 
Reilung (BOETTCHER, MAYo). BOETTCHER, 1874, spater MAyo sprachen sogar 
die Meinung aus, daB Infektion eine atiologische Kraft bei der Entstehung des 
Geschwiirs ist. Nichtsdestoweniger ist es wohlbekannt, daB Bakterien Ent­
ziindung verursachen, welche haufig bei Fallen von Geschwiiren des Verdauungs­
kanales vollstandig fehlt. Daher ist es zu entschuldigen, wenn der Infektion 
eine erschwerende Rolle des schon bestehenden krankhaften Zustandes erst in 
zweiter Linie zugeschrieben und sie nicht als Urheberin angesehen wird. 

Magensaft, welcher keimtotende Eigenschaften besitzt, begiinstigt manch­
mal in seltsamer Weise eine friihere Reilung des Geschwiires durch Entgiftung 
seiner Oberfliiche. 

Unsere alten Beobachtungen bei Fisteltieren erwiesen, wenn die Magen­
und Bauchspeicheldriisensafte mit der Raut in Beriihrung kamen, daB der 
Bauchspeicheldriisensaft allein die Bildung von tiefen ortlichen Geschwiiren 
hervorbrachte, welche sich sehr schnell entwickelten. Der Magensaft verursachte 
nur eine Reizung der Raut und weitverbreitete Zerfressung, der Schaden kam 
langsam und hatte nicht das Aussehen des Gescwiires des Magens und der Ein­
geweide. 

Wir waren nie imstande bei Tieren auf der Raut oder im Magen ein kiinst­
'liches Geschwiir durch Magensaft zur Entstehung zu bringen. Bei Gebrauch 
von Bauchspeicheldriisensaft von hohem Fermentgehalt beobachtete der Ver­
fasser in allen Fallen in ungefahr 1 W oche die Bildung von Geschwiiren auf der 
Raut oder der Schleimhaut; weder die GroBe (1/2-11/2 em) noch die Gestalt 
des Geschwiires unterscheidet sich in irgendeiner Weise von den natiirlich ent­
wickelten Geschwiiren des Verdauungskanales. 

Nur eine kleine Anzahl Kranker sterben an Perforationsperitonitis. Eine 
Geschwiirblutung kann mit schnellem Tode endigen. Eine solche Blutung kann 
nicht nur durch den Bauchspeicheldriisensaft, sondern auch durch den Magensaft, 
durch Anfressung des Geschwiires verursacht werden, wie der Verfasser bei 
vielen Runden geniigend Gelegenheit hatte, zu beobachten. Dem praktischen 
Arzt ist wohlbekannt, daB die mechanische Reizung eines Geschwiires mit 
Blutungsneigung zu einem Blutsturz fiihren kann1 • 

1 Dr. S. TASHIRO (University of Cincinnati) und seine Mitarbeiter haben eine Bildung 
des runden Geschwiires hervorgerufen. 

Ich erwahne seine .Arbeit, ohne mich in Einzelheiten einzulassen, da ich keinen logischen 
Zusammenhang zwischen unseren .Arbeiten erkennen kann. 

Da sind seine eigenen W orte: "TASHIRO und seine Studenten haben gezeigt, daB die 
Kraft der Gallensauren, Magengeschwiire hervorzurufen, vollstandig durch Phosphor­
lipoide und Cholesteryloleat bekampft wird -und daB Reagenzien, die bekanntermaBen 
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Ubersicht. 
1. Beide, der Magensaft und der Bauchspeicheldrusensaft und manchmal 

ihre Mischung mogen Geschwiire des Magens oder des Zwolffingerdarmes ver­
ursachen. Aber der Bauchspeicheldrusensaft ist haufiger der Urheber in der 
Erzeugung des Geschwiires, besonders im Zwolffingerdarm. Man kann leicht 
ein typisches Geschwiir durch Experimentieren am Hunde, Hasen und Geflugel, 
durch Befeuchtung oder Einspritzung von Bauchspeicheldrusensaft auf der 
Haut herbeifiihren. Dieselbe Form des Geschwiires mag auf der Schleimhaut 
oder dem Verdauungsapparat der erwahnten Tiere herbeigefuhrt werden. Es 
gelang dem Verfasser trotz Einspritzung groBer Dosen nicht, solche Geschwure 
durch Magensaft hervorzurufen. 

2. Bauchspeicheldrusensaft, gewohnlich durch Galle und Darmsaft begleitet, 
erzeugen Geschwure im Zwolffingerdarm und im Magen. Besonders patho­
logisch in der Geschwiirerzeugung ist die sogenannte periodische Bauchspeichel­
drusenausscheidung. Kunstliche Geschwiire konnen entweder auf der Haut 
oder auf der Schleimhaut des Magens und des Darmes durch ortliche Einspritzung 
von Bauchspeicheldrusensaft herbeigefiihrt werden. Solche durch Versuche er­
zeugte Geschwure sind in GroBe und Aussehen mit den Geschwiiren des Magens 
und des Darmes identisch, welche sich unter pathologischen Bedingungen von 
selbst entwickeln. Eine andere Ahnlichkeit der kunstlich erzeugten und del' 
selbst entstandenen Geschwure ist deren Fahigkeit, schnell zu heilen. 

3. Der Bauchspeicheldrusensaft ist die Hauptursache in der Erscheinung des 
Geschwiires und bestimmt seine Lage. Geschwure entstehen an Stellen, die 
besonders haufig mit groBen Mengen Bauchspeicheldriisensaft, der reich an 
Fermenten ist, versorgt werden. Der periodische Bauchspeicheldrusensaft soUte 
als am gefahrlichsten angesehen werden. 

4. Anatomische und physiologische Mangel des BlutgefaBsystems soUten im 
Auftreten der Geschwiire nur als Umstande zweiter Linie betrachtet werden. 
Man mag ihnen die disponierende Rolle zuschreiben. 

5. Solche Geschwiire, besonders wenn sie im Magen auftreten, mogen ferner 
durch den sauren Magensaft gereizt werden; auf diese Weise wird der krank­
hafte Zustand aufrechterhalten. Jedoch unter gewissen Zustanden erleichtert die 
sauere Magenflussigkeit, da sie stark desinfizierend wirkt, die Heilung der 
Geschwure. 

6. Obgleich in der Verursachung der Geschwiire die Bakterien nicht als ein 
atiologischer Umstand von Bedeutung angesehen werden kann, konnen sie seine 
Heilung verzogern. 

7. In der Behandlung des Magen- und des Darmgeschwures soUte die Be­
schrankung der periodischen Ausscheidung ein wichtiges Merkmal sein. Warme 
vermindert die periodische Tatigkeit. In diesem Sinne mag, unter anderen MaB­
regeln, die Warmhaltung des Kranken empfohlen werden. 

Magengeschwiire hervorrufen, wie z. B. Gallensauren, Thyroxin, Adrenalin, Diphthrietoxine 
und Streptococcuspyrogenes die Kraft haben, den Gehalt an Phosphorlipoiden im BIut 
herabzusetzen. Der Stoffwechselumsatz der Phosphorlipoide und die Entstehung von 
Magengeschwiiren mull aufs innigste verlrniipft sein, und die zukiinftige Verhiitung und 
Behandlung von Magengeschwiiren bei Menschen mull sich auf eine Methode stiitzen, mit 
deren Hilfe wir diese schiitzende Substanz im Korper anreichern konnen." 

23* 
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8. Arzneien, wie Atropin, Belladonna-Tinktur und dergleichen, die auf die 
Verdauungsausscheidungen hindernd wirken und die Krampfe am Pfortner 
des Magens lindern, mogen auch als praktische Heihnittel angezeigt sein. 

9. AIle Mittel, die imstande sind, Verdauungsstoffe zu bilden, wie Schleim, 
EiweiB, Milch oder ahnliche Nahrprodukte, ebenso Kohlepulver, stellell dienliche 
Heihnittel dar. 

Schlu6. 
1. Der Bauchspeicheldrusellsaft ist der Haupturheber der Geschwiire im 

Zwolffingerdarm und Magen. 1m FaIle von schnell sich entwickelndell und 
wachsenden Geschwiiren und besonders bei perforierenden Geschwiiren, ist 
seine Wirkung unbedingt ausschlaggebend. 

2. Auch die Magensaure ist imstande, Geschwiire zu verursachen, besonders 
im Magell. 

3. Beides, Bauchspeicheldrusensaft und Magensaft, verschlimmern den Zu­
stand und fiihren zu Blutungen der Geschwure im Magen und Zwolffingerdarm. 

Ich danke herzlich Herrn Dr. GUSTAV ECKSTEIN (Cincinnati, Ohio) fur 
die liebenswiirdige Ubersetzung meiner Arbeit in die Deutsche Sprache. 

Ver/asser. 
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Die Rheumatismusfrage ist eines der wissenschaftlichen Probleme, die in 
den letzten Jahren besonders lebhaft umstritten worden sind. Strittig ist schon 
die Begriffsfassung, strittig sind Atiologie und Pathogenese. Besonders lebhaft 
war in den letzten J ahren die Diskussion iiber die Frage, inwieweit es sich 
bei den als "rheumatisch" bezeichneten Prozessen um allergische Vorgange 
handelt. Wahrend fiir die einen, namentlich fiir KLINGE und seine SchUler, 
die Allergie das beherrschende Moment im Geschehen beim Rheumatismus 
darstellt, stehen andere der Frage dieses Zusammenhanges vorsichtig gegeniiber, 
oder sie lehnen die Rolle der Allergie bei der Genese des Rheumatismus ab, 
wie GRAFF. Samtliche hier in Betracht kommenden Arbeiten heranzuziehen 
und kritisch zu besprechen, wiirdeim Rahmen dieser Ergebnisse zu weit fiihren, 
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urn so mehr, als aus der letzten Zeit zusammenfassende DarsteHungen tiber die 
Frage vorliegen, so vor aHem die beiden Monographien von KLINGE in den 
"Ergebnissen der PathoJogie" und im Handbueh der spezieHen pathologisehen 
Anatomie von HENKE-LuBARSCH. 

Wenn ieh zu dem Problem sehon wieder in zusammenfassender Weise Stellung 
nehme, so gesehieht dies, weil ieh von einem der Herausgeber dieser Ergebnisse 
darum gebeten worden bin. Ieh will versuchen, dem Wunsehe der Sehrift­
leitung entspreehend vollig sine ira ae studio den hier in Betraeht kommenden 
Fragen gereeht zu werden; daB trotzdem mein eigener Standpunkt in einer 
Frage, die mich seit vielen Jahren eingehend besehaftigt hat, tiherall hervor­
treten muB, brauehte vielleieht nieht hesonders betont zu werden. 

Die Betraehtung solI sieh in folgender Weise gliedern: 
I. Begriffsbestimmung. 
II. Die morphologisehen Veranderungen der rheumatisehen Granulomatose 

an sieh. 
III. Die verschiedenen Krankheitsbilder im Rahmen der rheumatisehen 

Granulomatose. 
IV. Pseudorheumatische Krankheitsbilder. 
V. SchluBbetraehtung tiber Atiologie und Wesen der rheumatisehen Granu­

lomatose. 
Was die klinisehe Symptomatologie und die Prognose der Krankheit anlangt, 

verweise ieh auf die Ahhandlung von EnsTRoM in diesen Ergebnissen. [Bd. 52 
(1937) ]. 

I. Begriffsbestimmung. 
Wenn man Krankheitsbilder amstellt, so kann man das naeh versehiedenen 

Gesiehtspunkten tun, und zwar haben wir dabei im wesentliehen drei Moglieh­
keiten: Wir konnen ausgehen von der Atiologie, von der morphologisehen Organ­
veranderung oder yom klinisehen Symptomkomplex. 

Manehmal erweist sieh der erste Weg als besonders gut gangbar. So konnen 
wir das Krankheitsbild der Verbrennung der Rontgensehadigung, der Blei­
vergiftung oder einer Infektionskrankheit, wie des Typhus z. B., sehildern. 
Wir sehen hier, daB unter dem EinfluB des in den V ordergrund gestellten 
atiologisehen Momentes bestimmte klinisehe Symptome und anatomisehe Ver­
anderungen mit besonderer Haufigkeit, ja RegelmaBigkeit, auftreten: wir 
spreehen dann von einem typischen Verlauf. Wir finden freilieh bei allen diesen 
Krankheitsbildern, daB neben den typisehen aueh atypische Symptome und 
Veranderungen zu finden sind, die dureh besondere Dispositionen und Kom­
plikationen bedingtsein konnen; wir werden sie sorgfaltig studieren mtissen. 
Sie brauehen uns aber bei sogut eharakterisierten Krankheitsbildern, wie den 
oben als Beispiel gewahlten, nieht abzuhalten, an der atiologisehen Fassung des 
fraglichen Krankheitsbildes festzuhalten. 

In anderen Fallen erseheint es uns unpraktiseh, wenn nieht unmoglieh, bei 
der Darstellung einer Krankheit von der Atiologie auszugehen, so z. B. bei der 
akuten gel ben Leberatrophie, oder der Lungengangran oder den Hauptformen 
des Morbus Brightii, wo es sieh als viel zweekmaBiger erweist, Pathogenese 
und morphologisehe Organveranderung als Ausgangspunkt in Betraeht zu ziehen. 
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Man wird berechtigiL dazlL sein, wenn dem anatomischen Befund ein einiger­
maBen typisches klinisches Symptombild entspricht, unbeschadet mancher 
Abweichungen nach Komplikation oder Reaktionslage. Man wird hier nun 
feststellen konnen - und das ist der Hauptgrund, weshalb hier eine atiologische 
Betrachtung sich als unzweckmaBig erweist -, daB verschiedenartige atiologische 
Momente das gleiche Geschehen hervorrufen konnen, und man kann es oft 
genug erleben, daB die Atiologie dunkel bleibt, wie gerade bei manchen Fallen 
der akuten gelben Leberatrophie, aber auch bei der Lebercirrhose, der Pigment­
cirrhose, bei den verschiedenen Formen des Morbus Brightii usw. Andererseits 
sehen wir aber auch, daB wir bei manchen Erkrankungen, wie bei den sog. 
spezifischen lnfektionskrankheiten, bestimmte Riickschliisse aus den morpho­
logischen Veranderungen auf die Atiologie machen konnen, wie bei Tuberkulose, 
Syphilis, Lymphogranulomatose usw. Es ist damn zu erinnern, daB man die 
Tuberkulose und Syphilis auf Grund morphologischer und morphologisch­
histologischer Merkmale schon diagnostizierte, ehe man ihre Erreger kannte, 
und in analoger Weise verfahren wir heute noch bei der Lymphogranulomatose. 

Von beiden Gesichtspunkten aus konnen wir ein vollig geschlossenes Krank­
heitsbild entwerfen, das unser wissenschaftliches und praktisches Bediirfnis 
hinreichend befriedigt. Wir konnen von dem einen und von dem anderen 
Gesichtspunkt aus Teilbilder unter einem gemeinsamen Gesichtspunkt betrachten 
und zu einem groBeren Ganzen zusammenschlieBen, mit anderen Worten, wir 
konnen hier eine unanfechtbare Synthese betreiben, die sich auch praktisch als 
niitzlich erweist. lch brauche nur daran zu erinnern, wie die Entdeckung des 
Tuberkelbacillus gebieterisch forderte, die kasige Pneumonie, die VIRCHOW von 
der knotchenformigen Tuberkulose getrennt hatte, mit dieser zu einem gemein­
samen Krankheitsbild zusammenzufiigen. 

Der dritte Weg, den klinischen Symptomkomplex der Betrachtung zugrunde 
zu legen, ist der alteste. Friiher, so lange morphologische und atiologische 
Forschung zur Klarung der Krankheitsbilder so gut wie gar nichts beizutragen 
vermochten, war dieser Weg der einzige und er wird auch heute noch beschritten, 
so lange es nicht moglich ist, dem klinischen Symptombild eine brauchbare 
morphologische Grundlage zu geben und eine atiologische Klarung herbeizu­
fiihren. Es muB aber natiirlich immer unser Bestreben sein, solche auf Grund 
klinischer Symptome aufgestellte Krankheitsbilder wissenschaftlich zu unter­
mauern, sie morphologisch und womoglich auch atiologisch auf eine sichere 
Grundlage zu stellen. lch erinnere an den Erfolg dieser Bemiihungen beim Morbus 
Addison, beim Morbus Basedow, beim Morbus Bright, die ja doch urspriinglich 
klinische Symptombilder waren und bei denen allmahlich eine ziemlich weit­
gehende Klarung in dem erwahnten Sinne gelungen ist. Eine analoge Ent­
wicklung erleben wir zur Zeit beim Morbus Cushing z. B. Manchmal fiihren 
diese Bestrebungen zu einer Trennung von Krankheitsbildern, die vorher als 
etwas Einheitliches aufgefaBt worden waren, also zu einem Ausbau der Analyse. 
lch erinnere z. B. an die Unterteilung der Osteodystrophie auf Grund ihrer 
Beziehungen zu Epithelkorperchenveranderungen. In anderen Fallen hat die 
weitere Forschung zur Synthese gefiihrt, als Beispiel erwahne ich die oben 
schon zitierte Zusammenfassung der verschiedenen Tuberkuloseformen (proli­
ferative und exsudative Tuberkulose) - die VIRCHOW als besondere Krank­
heitsbilder getrennt hatte - nach der Entdeckung des Tuberkelbacillus. 
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Wenn man nun von der Klinik ausgeht, so ist meines Erachtens ein Punkt 
von grundlegender Bedeutung. Es muB sich dabei immer wirklich um ein 
Krankheitsbild, nicht um ein einzelnes Krankheitszeichen handeln, denn die 
Erfahrung hat gelehrt, daB fast aIle einzelnen Krankheitszeichen vielseitig 
bedingt sein konnen und daB es praktisch eigentlich immer erst durch eine 
Verknupfung verschiedener derartiger Krankheitszeichen gelingt, ein klinisch 
brauchbares geschlossenes Krankheitsbild aufzustellen. 

Fraher war es wohl Sitte, einzelne Symptome zu Krankheitsbildern zu 
stempeln, wie die Wassersucht, die Krampfe usw., und auch jetzt ist diese 
Gepflogenheit noch nicht ganz abgekommen. Ich erinnere daran, daB manche 
Autoren aus dem vielseitigen Symptom der Blutdrucksteigerung eine Blutdruck­
krankheit gemacht haben. 

In analoger Weise haben sich auch manche noch nicht dazu entschlieBen 
konnen, das Symptom der ziehenden "l'heumatischen" Schmel'zen als das zu 
kennzeichnen, was es ist, als Krankheitszeichen, abel' nicht als selbstiindiges 
Krankheitsbild. Ich kann mir keinen Fortschritt von einer solchen Art, Krank­
heitsbilder aufzustellen und Synthese zu treiben, versprechen, und ich warde 
deshalb die von der deutschen Rheumagesellschaft herausgegebene Tabelle der 
rheumatischen Leiden fiir recht unglucklich halt en , wenn man in den hier 
zusammengestellten Krankheiten eine zusammengehorige Krankheitsgruppe 
sehen wollte. Diese im Jahre 1931 herausgegebene Tabelle faBt unter "l'heuma­
tischen Leiden" folgende Erkrankungen zusammen: 

I. Akute Gelenkerkrankungen. 
A. Akuter Gelenkrheumatismus (Polyarthritis acuta). 
B. Akute Rheumatoide bekannter Infektionen (Sepsis, Scharlach, Typhus, Grippe, 

Gonorrhoe, Lues usw.). 
II. Chronische Gelenkerkrankungen. 
A. Chronischer Gelenkrheumatismus (Polyarthritis chronica), primar und sekundar 

entstandene Formen. 
B. Arthritis deformans (Arthropathia). 
C. Chronische Erkrankung der Wirbelsaule (Spondylosis deformans und Spondyl­

arthritis ankylopoetica). 
D. Seltenere Formen (neurogene, hamophile, endokrine, psoriatische, alkaptonurische, 

PERTHEssche, KOHLERsche, SCRLATTERsche Gelenkerkrankungen). 
III. Andere Erkrankungen der Knochen, Gelenkkapsel, Sehnen, Sehnenscheiden, 

Schleimbeutel, Fascien und Bander. 
IV. Echte Harnsauregicht (Arthritis urica). 
V. Muskelrheumatismus und Muskelentzundungen (Myalgien und Myositis). 
VI. N euralgien. 
A. Ischias. 
B. Andere Neuralgien. 

Wenn man aIle die vorgenannten Erkrankungen unter dem Oberbegriff des 
"rheumatischen Leidens" unterbringen will, so bin ich der Meinung, daB es 
dann nichts Verschwommeneres und Unbrauchbareres gibt als diesen Rheuma­
bsgriff. Das haben denn auch die meisten eingesehen und KLINGE betont mit 
Recht, daB diesel' groBe iibergeordnete Rheumabegriff von der groBen Mehrzahl 
der Beobachter zu Grabe getragen und analytisch in verschiedene voneinander 
unabhangige Einzelbilder zerlegt sei. In diesem Sinne soIl doch wohl die Tabelle 
aufgefaBt werden. Denn wenn man wirklich die in der Tabelle zusammen­
gefaBten Krankheiten synthetisch unter dem Begriff des rheumatischen Leidens 
als etwas Zusammengehoriges auffassen wollte, dann konnte man in ahnlicher 
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Weise unter demOberbegriffder wassersiichtigen Anschwellung das rheumatisnh 
bedingte dekompensierte Vitium cordis, die Lebercirrhose, die Lipoidnephrose 
usw. unterbringen. Diese Art Synthese kann doch keinen Fortschritt, sondern 
nur einen Riickschritt bedeuten. KLINGE hat in einer seiner vielen Abhand­
lungen iiber die Rheumatismusfrage einmal gesagt, 

"daB Zusammenhangsbetrachtungen, die dem Wesen der Dinge gerecht werden wollen, 
nur moglich sind, wenn man den Blick nicht zu sehr von den Einzelerscheinungen in Bann 
halten lii.Jlt, sondern nur dann, wenn der wissenschaftlich ordnende Geist sich bewuBt 
iiber die selbstverstandliche Analyse und kritische Bewertung des einzeln gegebenen 
Zustandsbildes erhebt und den Blick aufs Gauze lenkt." 

Nichts kann ich personlich so sehr unterstreichen, wie dieses Bekenntnis. 
Freilich kann es je nach dem Standpunkt des Beschauers verschieden sein, 
wie er den Blick aufs Ganze lenkt und die Art dieser Betrachtungsweise kann 
meines Erachtens gefahrlich werden, wenn man z. B. bei Krankheiten, die als 
Ganzes betrachtet so grundlegend verschieden sind, wie Gicht, Arthrosis 
deformans und rheumatische Granulomatose, Einzelsymptome herausgreift, die 
bei jeder dieser Erkrankungen vorhanden sind, in diesen verbindenden Einzel­
symptomen das grofJere Ganze sieht und so eine Synthese von Krankheiten ver­
sucht, die fiir sich im ganzen betrachtet doch sicher ebenso verschieden sind 
wie bei dem oben gewahlten Beispiel Lebercirrhose und dekompensiertes Vitium, 
so kann ich diese Art Synthese unmoglich mitmachen. 

Diese eben kritisierte Art der Betrachtung hat nun aber KLINGE, soviel 
ich sehe, angewendet, und diese Betrachtungsweise hindert mich, KLINGE zu 
folgen, wenn er aus seinen mit so auBerordentlichem FleiB vorgenommenen 
und ungemein vielseitigen Untersuchungen seine SchluBfolgerungen zieht. 
KLINGE meint, wie schon erwahnt, der alte iibergeordnete Rheumabegriff im 
Sinne der ziehenden Schmerzen sei zu Grabe getragen und er versucht nun eine 
Synthese unter Zuhilfenahme pathologisch-anatomischer Befunde zu geben, die 
es ihm, wie er glaubt, gestatten, "den alten iibergeordneten Begriff weitgehend 
wiederherzustellen" (S.27). Er schreibt auf S.39 der gleichen Abhandlung: 

"ZusammengefaBt ergibt so die allgemeine Betrachtung der rheumatischen Schaden 
im Korper, daB es sich bei dieser Krankheit um eine iiber den ganzen Organismu8 weit­
verbreitete Scha4igung in erster Linie des Mesenchyms una da wieder des gesamten Getap­
und Binaegewebes handelt, die kein Organ verschont. Die folgenden Ausfiihrungen werden 
den Beweis dafiir erbringen, daB die Bezeichnung "Gelenkrheumatismus" als "klinisch 
wohlcharakterisiertes Krankheitsbild" den Tatsachen nicht entspricht, daB vielmehr die 
anatomisch nachweisbaren Schaden und dementsprechend die klinischen Erscheinungen 
weit iiber den Rahmen des "akuten Gelenkrheumatismus" hinausgehen. Sie werden die 
Unterlagen fUr die kategorische Forderung der pathologischen Anatomie abgeben, eine grope 
rheumatische Krankheit anzuerkennen, deren Erscheinungsbreite gar nicht groB genug 
vorgestellt werden kann, in die sehr vieles, das der Arzt "rheumatisch" nennt, hineingehort, 
in die dariiber hinaus aber noch viel mehr Krankheiten ohne rheumatische Schmerzen 
eingereiht werden miissen." 

Vorausnehmend mochte ich hier schon sagen, daB ich den ersten Teil dieser 
KLINGESchen Ausfiihrungen, die den Rheumatismus als allgemeine Mesenchym­
erkrankung proklamieren, durchaus unterschreibe, daB ich ihn dagegen im 
zweiten Teil, in der "gar nicht groB genug vorzustellenden" Ausdehnung des 
Rheumabegriffes nicht folgen kann; denn es werden, wie sich noch zeigen wird, 
bei KLINGE hier Krankheitsbilder untergebracht, auf die der erste Teil der 
KLINGESchen Begriffsbestimmung kaumangewendet werden kanri. 
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Den Weg, den KLINGE vorschlagt,die""pathologisch-anatomischen Befunde 
zum Ausgangspunkt der Begriffsbestimmung zu machen, sind vor ihm ja schon 
andere gegangen (AsOHOFF, TALALAJEW, GRAFF, ich selbst). KLINGE schreibt 
mit Recht: 

"Die Entdeckung des rheumatischen Zellknotchens hat viele Untersucher in dem Sinne 
beeinfluBt, daB sie vom pathologisch-anatomischen Standpunkt aus nur das als rheumatisch 
bezeichnen, was mit dem rheumatischen Granulom im Herzen iibereinstimmt. Das rheuma­
tische Zellknotchen des Herzens war gewissermaBen der MaBstab geworden, der morpho­
logisch einen Gewebsschaden dem Rheumatismus zusprach oder nicht." 

Ich stehe ebenso wie ASOHOFF, GRAFF u. a. (s. ganz neuerdings auch THOENES), 
auch heute noch auf diesem Standpunkt, wenn ich auch sehr wohl weiB, daB 
der Bau des rheumatischen Granuloms Unterschiede aufweisen kann; gerade 
ich selbst habe ja VOl' vielen Jahren schon, wohl als erster, diese Unterschiede 
genauer herausgestellt. Aber bei Anerkennung dieser Unterschiede muB die 
Ubereinstimmung der Befunde doch so groB sein, daB man die rheumatischen 
Produkte in der gleichen Weise zur Grundlage der Betrachtung machen kann, 
wie etwa den Tuberkel bei der Tuberkulose, das spezifische Granulationsgewebe 
bei der Lymphogranulomatose usw. Darauf, daB es hier wie dort schwierige 
GrenzfiiJIe gibt, werde ich weiter unten einzugehen haben. Aber bleiben wir 
beim rheumatischen Granulom, so sehen wir eine solide Basis und ich habe 
deshalb vorgeschlagen, in Anlehnung an die Wortbildung Lymphogranulomatose 
von rheumatischer Granulomatose zu reden (GRAFF spricht bei Zugrundelegung 
der gleichen morphologischen Befunde vom Rheumatismus infect. specificus). 
Ich glaube, wenn man den Begriff des rheumatischen Leidens so faBt, dann 
kann man eine brauchbare Ubereinstimmung zwischen pathologischer Anatomie 
und der klinischen Betrachtung im Sinne des rheumatischen Fiebers von EnSTROM 
herbeifiihren und die im Titel der Arbeit aufgefiihrten Ausdriicke als vollig 
gleichsinnig vom klinischen und morphologischen Standpunkt aus gebrauchen. 

Als Morphologe mochte ich also die morphologischen Veranderungen, die 
unter den Begriff der "rheumatischen Granulomatose" fallen, zum Ausgangs­
punkt meiner Betrachtungen machen. 

II. Die morphologischen Verandernngen der rhenmatischen 
Grannlomatose an sich. 

An sich sind es in der Hauptsache drei Arten von Veranderungen, die wir 
bei der rheumatischen Granulomatose im Korper antreffen: 1. das spezifische 
von ASOHOFF zuerst beschriebene Granulationsgewebe, 2. die Fibrinausschwitzung 
bzw. die fibrinoide Verquellung der Grundsubstanz und 3. die Narbenbildung. 
KLINGE hat diese drei Veranderungen in einen genetischen gesetzmaBigen 
Zusammenhang zu bringen gesucht, indem er bei der rheumatischen Veranderung 
drei Stadien unterscheidet: 1. das rheumatische Friihinfiltrat (akutes exsudativ 
degeneratives Stadium), 2. das subakut-chronische, das granulomatOse Stadium 
des rheumatischen Zellknotchens, 3. die rheumatische Narbe. 

KLINGE hat diese drei Stadien an einem groBen farbigen Schema veranschau­
licht, das sicher sehr bestechend ist und er hat mit seiner an sich sehr ein. 
leuchtenden Schilderung weitgehende Zustimmung gefunden. 

Ich selbst kann mich aber auf GrUIid eigener, iiber viele Jahre sich 
erstreckender Untersuchungen KLINGE nicht vollinha-Itlich anschlieBen. Fiir 
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manche FaIle trifft die vonihm aufgestellte Stadieneinteilung zu, aber man 
kann sie nicht, wie KLINGE das mochte, als gesetzma{3ig bezeichnen. 

Ich glaube auf Grund eigener Erfahrung in einigen Punkten an der KLINGE­
schen Darstellung Anderungen vornehmen zu mussen. 

1. Der Zusammenhang zwischen den degenerativ-exsudativen und den 
proliferativen Veranderungen kann nicht in dem Sinne aufgefaBt werden, als ob 
die Proliferation sich aus dem degenerativ-exsudativen Stadium entwickeln mu{3te. 

2. Sehen wir in manchen Fallen neben den spezifischen auch unspezifische 
Veranderungen alterativ-exsudativer Natur, die Ausdrucksform einer besonderen 
Erscheinungsweise des Rheumatismus sein konnen, nicht, wie KLINGE will, 
Begleiterscheinungen eines bestimmten Stadiums. 

KLINGE bezeichnet als erstes Stadium der rheumatischen Veranderung das 
von ihm sog. Fruhinfiltrat. Es soIl in den ersten 14 Tagen nach Krankheits­
beginn auftreten. Man findet dabei nach KLINGE ein Odem des Bindegewebes 
in Verbindung mit einer fibrinoiden Degeneration, mit anderen Worten: eine 
Aufquellung und chemische Anderung der Grundsubstanz. Die fibrinoide Masse 
liegt zuerst innerhalb des Faserbundels, spater aber auch in den Maschen des 
Gewebes. Dazu kommt eine Fibrinausschwitzung aus den GefaBen, analog der 
an der Oberflache der serosen Haute. KLINGE betont dann weiterhin ausdruck­
lich, daB die Zellen des Bindegewebes in dieser Phase noch nicht gewuchert, 
im Gegenteil durch Wasserabgabe zusammengeschrumpft sind. Daneben sieht 
man "in den einzelnen Fallen und Herden wechselnd" wachsartige Degeneration 
der Muskelfasern, sowie Lympho- und Leukocyteninfiltration, die die Ver­
quellung uberlagern kann, "so daB die Grenze gegen septische Entzundung 
sehr schwierig wird". Zuletzt betont er die groBe Rolle der odematosen Auf­
quellung, "die in allen Organen auch a,llein sehr ausgedehnt angetroffen wird, 
ohne von fibrinoiden Knotchen begleitet zu sein. Diese Feststellung kann man 
besonders an den GefaBwanden machen". 

Wie KLINGE ausdrucklich betont, soIl dieses Fruhinfiltrat die rheumatische 
Veranderung einleiten, es soIl gesetzmaBig ihr erstes Stadium darstellen, und 
aus diesem ersten Stadium soIl sich in einem Monat etwa das zweite Stadium 
in Form des zelligen Granuloms, des ASCHoFFschen Knotchens, entwickeln. 
Studiert man die Grundlagen dieser Darstellung KLINGEs, so zeigt sich, daB 
sie in der Hauptsache auf dem Experiment aufgebaut ist. KLINGE hat durch 
EiweiBsensibilisierung odematose Verquellungen und fibrinoide Nekrosen erzeugt 
und bei weiterer Beobachtung Granulome sich entwickeln sehen, die er mit den 
ASCHoFFschen Knotchen gleichsetzt. Er hat diese Entstehungsweise auch auf 
die spontan entstehende rheumatische Granulomatose ubertragen und glaubt 
auch beim Menschen Analoga fUr das experimentell erzeugte FrUhinfiltrat 
gefunden zu haben. In seiner ersten Mitteilung uber das Gewebsbild des fieber­
haften Rheumatismus beschreibt KLINGEl einen Fall, den er fUr ein Schul­
beispiel des rheumatischen Fruhinfiltrates halt. 

"Es handelt sich um einen 43jahrigen Mann, der 2 Jahre vor dem Tode etwa 6 Wochen 
an Gelenkrheumatismus gelitten hatte und jetzt in einem zweiten Anfall, der mit hohem 
Fieber, groBer Unruhe und Irrereden verlief, am 17. Tage mit rezidivierender verrukoser 
Endokarditis der Mitral- und Aortenklappen mit Polyserositis, sowie mit schwieliger und 
frischer rheumatischer Myokarditis zugrunde ging (S.440-442)". 

1 KLINGE: Virchows Arch. 278. 
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KLINGE gibt an, daB er vier vol1ig gleieh gelagerte und geartete FaIle gesehen 
hat; da er sie nicht naher beschreibt, kann man sich nur an den einen sehr 
genau mitgeteilten Befund halten und einen weiteren genauer zitierten Fall 
von BROGSITTER, den KLINGE auch als beweisend ansieht (33jahriger Mann, 
der nach dreiwochiger Krankheit hyperpyretisch gestorben ist, aus dem Blut 
wurde Staphylococcus aureus gezuchtet). Ich habe nun gegen die Darstellung 
und Beweisfiihrung KLINGES verschiedenes einzuwenden. Die "Obertragung der 
im Experiment erzielten Ergebnisse will ich zunachst ganz beiseite lassen und 
mich nur mit den beim Menschen erhobenen Befunden beschaftigen. Dabei 
kann ich nun einmal nicht zugeben, daB es sich in dem eingehend beschriebenen 
Fall, der die Fruhveriinderungen des Rheumatismus in typischer Weise wieder­
geben solI, nur um degenerativ-exsudative Veranderungen handelt, in Abb. 6 
(S.4471) ist am Rande der fibrinoiden Verquellung doch eine deutliche Proli­
feration zu sehen und Abb. 10 (S. 450) wiirde ich als rein zelliges, auf Proliferation 
zuruckzufuhrendes Granulom deuten. 

Zu dieser Feststellung kommen aber noch einige weitere Punkte, die mich 
veranlassen, dem KLINGESchen und dem BROGSITTERschen von KLINGE zitierten 
Fall eine andere Deutung zu geben. Wie KLINGE es in seiner zusammenfassenden 
Darstellung angibt und wie er es bei dem erwahnten Fall beschreibt und abbildet, 
sieht man bei den sog. Fruhveranderungen auch Nekrosen, sowie leuko- und 
lymphocytare Infiltrate (s. Abb. 1 und 5). Weiterhin mochte ich darauf hin­
weisen, daB es sich bei dem von KLINGE beschriebenen Fall nicht um eine Erst­
erkrankung, sondern um ein Rezidiv handelt, wobei es meines Erachtens nichts 
besagt, daB die zwischen Ersterkrankung und Rezidiv liegende Zeit 2 Jahre 
betrug, denn eine Sensibilisierung durch die Ersterkrankung wird man ja wohl 
sicher annehmen duden. Dazu kommt, daB der Patient hochfieberhaft und 
nicht ansprechbar war ("Cerebralrheumatismus", STRUMPELL) und daB bei dem 
Fall von BROGSITTER auch ausdrucklich gesagt wird, daB er "hyperpyretisch" 
zugrunde gegangen sei. N ehme ich alles zusammen: 1. die morphologischen 
Veranderungen in Form der Nekrosen und zelligen Exsudation neben den 
spezifisch-rheumatischen Befunden, 2. das klinische Bild mit Hyperpyrexie und 
Benommenheit und 3. die Tatsache, daB es sich bei dem von KLINGE als Friih­
fall angesprochenen Befund um ein Rezidiv nach vm:angegangener Sensibili­
sierung handelt, so komme ich zu dem SchluB, daB wir es bei dem von KiINGE 
beschriebenen Friihstadium - wenigstens, was den von ihm sozusagen als Schul­
fall bezeichneten Befund angeht - nicht mit dem gesetzmaBigen Friihstadium 
der rheumatischen Grannlomatose zu tun haben, sondern mit einer besonderen 
Verlaufsweise dieser Krankheit, die den Klinikern unter der Bezeichnung "hyper­
pyretischer Gelenkrheumatismus" schon lange bekannt war und auf die ich 
kiirzIich erneut die Aufmerksamkeit gelenkt habe (s. einen meiner FaIle, der 
schon am 16. Tage der Erkrankung, also einen Tag friiher als der von KLINGE, 
starb und der neben schweren degenerativen Veranderungen auch ausgesprochene 
zellige Granulome zeigte). 

Ich komme damit schon zu einem Punkte von prinzipieller Wichtigkeit, der 
mich von KLINGE trennt. Selbstverstandlich gibt es bei der rheumatischen 
Granulomatose verschiedene Stadien, ein akutes und ein chronisches; dane ben 

1 KLINGE: Zit. S. 366. 
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gibt es aber, wie bei anderen Infektionskrankheiten auch, verschiedene Verlaufs­
weisen und was KLINGE als erstes uncl zweites Stadium des Rheumatismus 
bezeichnet hat, das sind meines Erachtens zwei Verlaufsweisen, die in vielfaltigster 
Verknupfung miteinander auftreten. Das Vorherrschen der einen oder anderen 
histologischen Veranderung - degenerativ-exsudative Komponente einerseits, 
proliferative andererseits - muB dabei meines Erachtens in engste Beziehung 
zur Reaktionslage gebracht werden und wir mussen weiterhin dabei zwischen 
Organ- und Gewebsdisposition trennen. Auch TALALAJEW, der im allgemeinen 
wie ich auch die Alteration! - "Desorganisationsstadium" - fUr das Primare, 
die Proliferation fUr etwas Sekundares halt, sagt dann wortlich: "Wir stimmen 
vollkommen der Meinung F ARRs bei, daB beide V organge - gemeint sind die 
exsudativ-degenerativen und die proliferativen Veranderungen - parallel ver­
laufen und sich aufeinanderschichten konnen, nur daB in einem Fall die eine 
Komponente, im anderen die zweite scharfer hervorzutreten vermag und in 
vereinzelten Fallen nur schwer zu entscheiden ist, welcher Vorgang dem anderen 
vorausgeht. Welcher Vorgang im gegebenen Fall vorausgehen wird, hangt yom 
Alter des Kranken, von der Lokalisation und von der Schwere des rheumatischen 
Prozesses uberhaupt abo Ziehen wir aber hauptsachlich die extrakardialen 
Lokalisationen des rheumatischen Prozesses in Betracht, welche man gew'ohnlich 
als pathogenetisch den Veranderungen im Myokard gleichzustellen geneigt ist, 
so muB man hervorheben, daB bei diesen das exsudativ-degenerative Moment 
besonders klar und unzweideutig zum Vorschein kommt, Z. B. in den Noduli 
rheumatici. " 

lch nehme also zwei Verlaufsweisen an und habe zum Studium dieser Ver­
laufsweisen mein eigenes Material, das ich aus den verschiedenen frillier vor­
genommenen systematischen Untersuchungen noch zur Hand babe (etwa 
40 FaIle), durchgesehen und mit den Darstellungen anderer Autoren, namentlich 
denen von TALALAJEW, GRAFF und KLINGE erneut verglichen. 

Dabei ist ein Punkt vorwegzunehmen, die Frage der Gewebsdisposition. 
Wie ich es schon vor vielen Jahren betont habe, verhiilt sich das rheumatische 
Granulom nach seinem Standort verschieden. lch babe deshalb fruher schon 
zwischen Herzknotchen, genauer M yokardknotchen, mit vorwiegender Proli­
feration und Bindegewebsknotchen mit Neigung zu fibrinoser Exsudation und 
Nekrobiose unterschieden. Auch TALALAJEW und KLINGE haben auf diese 
ortlichen Besonderheiten hingewiesen. GRAFF hat sich mit diesen Unterschieden 
besonders beschaftigt, er nimmt eine grundsiitzliche Verschiedenheit in der 
formalen Entwicklung der rheumatischen Reaktion zwischen den rheumatischen 
Knotchen des Herzmuskels und denen im kollagenen Bindegewebe an. Die 
letzteren bezeichnet er als "rheumatische Sehnenknotchen". lch kann aller­
dings nicht finden, daB dieser Ausdruck besser ist als die von mir frillier 
gebrauchte Bezeichnung "Bindegewebsknotcben", denn die Knotchen sitzen ja 
doch nicht nur in den Sehnen, sondern, wie es GRAFF und spater auch KLINGE 
ganz besonders hervorheben, uberall im Bindegewebe. Auch trifft es nicht zu, 
wenn GRAFF sagt, daB ich die Bindegewebsknotchen "immer nur mehr als 
Begleiterscheinung der rheumatischen Reaktion oder als fruhes Stadium des 

1 Alteration hier ganz allgemein im Sinne LUBARSCH' genommen, nicht im Sinne des 
Friihinfiltrates von KLINGE. 
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ASOHOFFschen rheumatischen Knotchens"geschildert habe. Ich habe vielmehr 
in mehreren Arbeiten die Besonderheiten dieser gelegentlich zum "Rheumatismus 
nodosus" fUhrenden Bindegewebsknotchen besonders betont und die Meinung 
vertreten (S. 152), "daB die beiden Proze88e nebeneinander herlaufen und daB 
nur hier die eine, dort die andere Komponente der Entziindung mehr hervor­
tritt" (s. auch die oben zitierten, mit meiner Auffassung iibereinstimmenden 
Angaben TALALAJEWs). Ich bin dann freilich zu dem SchluB gekommen, daB 
ich trotz der beschriebenen Unterschiede die Bindegewebsknotchen fiir Aqui­
valente der Myokardknotchen halte. Ich mochte deshalb, da es sich, wie ja 
auch GRAFF in voller Obereinstimmung mit mir sagt, nur um Unterschiede in 
der formalen Genese handelt, das Wort "grundsatzlich" bei der Charakterisierung 
der Ver8chiedenheiten zwischen Myokard- und Bindegewebsknotchen vermeiden. 
Ich glaube vielmehr gerade, daB grundBatzlich zwischen den Granulomen im 
Interstitium des Myokards mit ihrer Proliferationsneigung und der Knotchen­
bildung im Bindegewebe mit ihrer Verquellung und Nekrose keine Unter8chiede 
in ihrem WeBen bestehen, daB fiir die Unterschiede in der histologischen 
Erscheinungsweise nur Verschiedenheiten der Geweb8konatitution maBgebend 
sind: man konnte dabei, um die groBe Proliferationsneigung der rheumatischen 
Myokardknotchen zu erklaren, an den groBen Reichtum an Histiocytenmaterial 
in der GefaBadventitia des Interstitiums im Myokard gegeniiber der Beschaffen­
heit des straffen Bindegewebes denken, wobei ich mir bewuBt bin, daB es sich 
bei dieser Arbeitshypothese keinesfalls urn eine wirkliche Losung dieser Frage 
handeln kann. Jedenfalls sehen wir also, daB bei der Entwicklung des rheu­
matischen Granuloms im Herzmuskel die proliferative, im Bindegewebe die 
alterativ-exsudative Komponente im Vordergrund des histologischen Geschehens 
steht. Wenn man die KLINGESche Stadieneinteilung zugrunde legt, wiirde man 
also im Bindegewebe viel haufiger das erste Stadium, das Stadium des Friih­
infiltrats, im Herzen das zweite Stadium, das Stadium des zelligen Gewebs­
knotchens, antreffen. Schon diese Oberlegung scheint mir ein nicht zu unter­
schatzender Einwand gegen die KLINGESche Stadieneinteilung zu sein. 

Neben der Beeinflussung der Granulombildung durch seinen Standort, 
durch die Gewebskonstitution am Ort seiner Entwicklung, kommt aber meines 
Erachtens fiir die Verschiedenheit im histologischen Verhalten auch noch eine 
Verschiedenheit der Reaktionslage in Betracht. Urn hieriiber einen Oberblick 
zu gewinnen, muB man natiirlich die Knotchenentwicklung der verschiedenen 
Stalldorte - Herzmuskel einerseits, straffes Bindegewebe (Perikard, Sehnen, 
Fascien usw.) andererseits - unter sich vergleichen. Es soil das im folgenden an 
den rheumatischen Veranderungen des Myokards versucht werden, wo die 
Unterschiede der rheumatischen Veranderungen am leichtesten zu sehen sind. 

Wenn ich das versuche, so mochte ich vorausschicken, daB ich natiirlich 
durchaus nicht leugne, daB - wie iiberall bei der Entziindung, eine Alteration den 
V organg einleitet und daB an diese Alteration Exsudation und Proliferation sich 
anschlieBt. Auch leugne ich nicht, daB man oft genug Bilder sieht, die gut in 
die KLINGESche Darstellung hineinpassen, insofern, als man hier den Eindruck 
hat, daB urn einen Fibrinoidkern, also im Sinne KLINGEs, urn ein Friihinfiltrat, 
eine kranzformig angeordnete Proliferation sich anschlieBP. Aber neben diesen 
Bildern, die fiir die KLINGESche Auffassung sprechen, sehen wir andere, die das 

1 Siehe KLINGE: Virchows Arch. 278, Abb.-O: - FAHR:·Virchows Arch. 232, Abb.9. 
Ergebnisse d. inn. lIIed. 54. 24 
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nicht tun. Einmalist esheiden zentralen fihrinoiden Nekrosen keineswegs 
immer sicher, daB diese Nekrosen den primaren Vorgang darstellen, auch in 
den Fallen, in denen man in der Hauptsache diesen Eindruck gewonnen hat. 
Man sieht oft genug in den Granulomen Kernschwund und ZusammenflieBen 
der degenerierenden Zellen, und es kann auf diese Weise ein ganz ahn1iches Bild 
entstehen, wie bei der primaren fibrinoiden Verquellung und Nekrose mit sekun­
darer Proliferation. In Ubereinstimmung damit schreibt TALALAJEW: Die 
proliferierenden Zellen verlallen der Karyolyse und bilden eiweiBartige schollige, 
von fibrinoider Substanz durchsetzte Massen, und auch ROSSLE, der ja im 
allgemeinen den Standpunkt KLrnGES warm unterstiitzt, meint bei der Ent­
scheidung, ob die Nekrosen im Granulom primar oder sekundar seien: es trafen 
wohl beide Moglichkeiten zu. COLLINS tritt dafiir ein, daB bei den Granulomen 
des Rheumatismus nodosus die Zellwucherung den primaren, fibrinoide Um­
wandlung und Nekrose den sekundaren Vorgang darstellen. Es drangt sich 
hier der Vergleich mit der Tuberkulose auf, bei der wir ja auch immer wieder 
sehen, wie im Zentrum des Granuloms sekundar eine Nekrose in Form der Ver­
kasung sich entwickelt. 

Zweitens kann neben der fibrinoiden VerqueUung das Odem, dem ja auch 
KLINGE in dem von ihm sog. Primarstadium breiten Raum bei der Be­
schreibung einraumt - auch TALALAJEW beschreibt ein myxomatoses Odem -
eine Ausdehnung und Vollstandigkeit erlangen, die den betreffenden Fallen 
meines Erachtens eine Sonderstellung zuwei!:'t. Man bekommt gelegentlich 
Bilder, die .als serose M yokarditis gedeutet werden konnten; freilich wird auch 
hier, wenigstens in den von mir beobachteten Fallen, der spezifische Charakter 
der Affektion durch das Vorhandensein spezifischer Granulome erwiesen, deren 
Aufbau hier gelegentlich besonders locker ist. 

Drittens sieht man, daB die Proliferation in manchen Fallen das Bild vollig 
beherrscht, und es falIt hier besonders leicht, an vielen Stellen die im Zentrum des 
Granuloms auftretenden regressiven Veranderungen in gleicher Weise zu deuten, 
wie die zentrale Verkasung beim tuberkulosen Granulom (s. O. gleiche Seite). 

Viertens sieht man neben Fallen, wo die groBzellige Proliferation das Bild 
beherrscht, andere, bei denen gleichzeitig eine auffallend starke lymphocytare 
und plasmacellulare Infiltration in der weiteren Umgebung der Granulome zu 
beobachten ist. 

Und fiinftens ist auf die oben schon erwahnten Falle von hyperpyretischem 
Rheumatismus hinzuweisen, bei denen viel starkere regressive Veranderungen, 
wie die fibrinoide Verquellung in Form von N ekrosen durch Myolyse und groberem 
Muskelzerfall zu beobachten sind. Ralte ich das vorstehend Gesagte zusammen, 
so scheint es mir doch sehr viel naher zu liegen, bei der Entwicklung der spe­
zifisch rheumatischen Veranderungen von verschiedenen Verlaufsweisen, anstatt 
von verschiedenen Stadien zu sprechen. Auch ROSSLE scheint es noch nicht 
sicher, ob die Ristogenese des rheumatischen Knotchens regelmaBig dieselben 
Stadien durchlauft, und KLINGE selbst hat sich der Ansicht nicht verschlossen, 
daB man mitunter nicht von Stadien, sondern von Verlaufsweisen sprechen 
muB. Er schreibt an einer Stelle wortlich (S.38 Ergebn.): 

"Es hat sich gezeigt, daB es FaIle gibt, bei denen an allen K6rperstellen so aufdringlich 
die exsudativ-degenerativen Schaden in Erscheinung treten, daB sie etwas Besonderes 
darstellen, wahrend in anderen WIeder die proliferation besonders stark ausgebildet ist. 
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Rier kommt ala Erklarung noch ein -biologischesMoment hinzu: es gibt einen vorwiegend 
exsudativen und einen vorwiegend produktiven Rheumatismus." 

Er geht spater noch einmal auf diese Frage ein; die schweren; mehr exsu­
dativen Formen, die er, ebenso wie ich, mit der exsudativen Form der Tuber~ 
kulose vergleicht, muB man seiner Meinung nach der Sepsis sehr nahestellen. 
Wenn man statt Sepsis sagt rheumatische Sepsis, so nahern sich hier unsere 
Auffassungen sehr, und wenn man ganz unbefangen die KLINGESche Darstellung 
mit der meinigen vergleicht, so wird man vielleicht zu dem Ergebnis kommen 
konnen, daB hier keine uniiberbriickbaren prinzipiellen Gegensatze, sondern 
mehr Unterschiede quantitativer Art in der Bewertung der einen oder and,eren 
morphologischen Veranderung bestehen, die dann allerdings doch dazu gefiihrt 
haben, das rheumatische Geschehen atiologisch und pathogenetisch verschieden 
zu beurteilen, vor allem wohl deshalb, weil KLINGE, wie in einem der nachsten 
Abschnitte gezeigt werden soIl, der fibrinoiden Verquellung eine meines Er­
achtens zu weitgehende Bedeutung bei der Charakterisierung des rheumatischen 
Gewebsschadens zuerkennt. Aber schon hier, wo die der rheumatischen Granu­
lomatose eigentiimlichen morphologischen Veranderungen an sich besprochen 
werden sollen, muB ich die Frage aufwerfen, ob es zulassig ist, aus der fibrinoiden 
Verquellung allein ohne das gleichzeitige Vorhandensein spezifischer Granulome 
die Diagnose: spezifische rheumatische Veranderung zu stellen. lch mochte 
das auf Grund eigener Erfahrungen ablehnen. Sosehr ich die Bedeutung der 
fibrinoiden Verquellung und Nekrose, insbesondere bei den Bindegewebsknotchen 
anerkenne und selbst herausgestellt habe, so stelle ich selbst doch die Diagnose: 
rheumatische Granulomatose nur dann, wenn neben den degenerativ-exsudativen 
auch spezifisch proliferative Veranderungen vorhanden sind, wobei das nicht 
so aufzufassen ist, als ob beide Komponenten an der gleichen Stelle gefunden 
werden miiBten, aber es muB in dem betreffenden Organ oder der betreffenden 
Gewebsregion auch die groBzellige basophile Wucherung, sei es in Form eines 
geschlossenen Granuloms, sei es in mehr 10ckerer Anordnung, wie das oft im 
Bindegewebe der Fal1 ist, angetroffen werden, wenn ich die Diagnose: Rheu­
matismus verus fiir berechtigt halten solI. Fibrinoide Verquellungen und 
Nekrosen kommen nach meiner Erfahrung auch bei sicher nicht rheumatischen 
Erkrankungen vor; ich bin der Meinung, daB man sie oft als Zeichen einer 
gewissen Gewebsdisposition oder als Ausdruck einer bestimmten Reaktionslage, 
also als allergische Erscheinung auffassen muB. Aber wenn man sie schlechthin 
mit der spezifisch rheumatischen Veranderung identifizieren woI1te, dann kame 
man ja schlieBlich dahin, Rheumatismus und Allergie einander gleichzusetzen, 
und soweit wird doch wohl niemand gehen wollen. 

Als Erlauterung fiir das zuletzt Gesagte mochte ich auf einige Beispiele 
hinweisen: 

Man sieht bei der Diphtherie, namentlich bei den foudroyant verlaufenden 
Fallen, in Milz und Lymphdriisen fast regelmaBig fibrinoide Nekrosen in den 
Follikeln; kiirzlich haben wir bei einem todlich verlaufenden Fall von Varicellen, 
bei dem ebensowenig wie bei den Diphtheriefal1en an Rheumatismus gedacht 
werden konnte, in den verschiedensten Organen solche fibrinoiden Nekrosen 
gefunden. lch mochte bei der Gelegenheit darauf hinweisen, daB auch KLINGE 
die fibrinoiden Nekrosen, die er beim Rheumatismus in der Leber gefunden hat, 
an sich offenbar nicht fiir beweisend halt, -denn er-sagt wortlich: 

24* 
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"Es bedarf keilier-weiteren<~Worte, daB es sich hier um infektios-toxische Leber­
schadigungen handelt, wie sie bei allen septischen Erkrankungen vorkommen, z. B. solchen 
durch Streptokokken; irgend etwas Besonderes bieten diese Nekrosen bei Gelenkrheuma­
tismus nicht im histologischen Bild." 

Was aber der Leber recht ist, das muB wohl auch anderen Organen und 
Regionen des Korpers billig sein, und man sieht in der Tat gelegentlich auch 
am Gelenk fibrinoide Nekrosen mit sekundarer Zellinfiltration einfach als 
Traumafolge ohne irgendwelchen Hinweis auf einen Rheumatismus. KLINGE 

hat sich auch mit dem Zusammenhang zwischen Rheuma und Trauma be­
schaftigt. Natiirlich ist ihm zuzustimmen, wenn er sagt, daB ein Trauma den 
ProzeB in den geschadigten Korperstellen fixieren kann. Anders Hegen die 
Dinge aber in den Fallen, in denen das Trauma allein ohne gleichzeitige infektios­
toxische Beeintrachtigung des Korpers als Ursache der fraglichen Verande­
rungen angeschuldigt werden muB. 

Noch schwieriger und unsicherer, wie die Beurteilung der - isoHerten -
fibrinoiden Verquellung und Nekrose, ist die Wertung der Narbe. Sieht man 
Bilder, wie sie KLINGE in seiner groBen zusammenfassenden Darstellung 1 

wiedergibt, wo der Herzmuskel in weiter Ausdehnung von_kleinen, dicht an die 
kleineren HerzgefaBe sich anlehnenden spindelformigen Narben durchsetzt ist, 
so wiirde auch ich annehmen, daB hier praktisch wohl nichts anderes als Residuen 
rheumatischer Veranderungen in Betracht kommen konnen, und es ist sicher 
ein groBes Verdienst KLINGEs, diese rheumatische Narbenbildung so genau 
geschildert zu haben. Aber so klar, wie auf den von KLINGE wiedergegebenen 
Abbildungen, Hegen die Dinge leider keineswegs immer. Wenn die Narben 
mehr vereinzelt und nicht so ausgesprochen spindelformig um die HerzgefaBcheri 
geschlossen sind, wird sich ein schliissiger Beweis fUr die rheumati8che N atur 
dieses Endzustandes nicht erbringen lassen. 

Fasse ich das in diesem Abschnitt Gesagte zusammen, so ergibt sich folgendes: 
Al8 8pezifi8che8 morphologi8che8 ZU8tand8bild, da8 e8 ge8tattet, die Diagn08e: rheuma­
ti8Che Granulomat08e zu 8tellen, kann ich nur da8 ASCHOFF8che KnOtchen anerkennen. 
Die fibrinoide Verquellung und N ekr08e 8pielt zwar auch eine aufJerordentlich wichtige 
Rolle, 8ie berechtigt aber fur 8ich allein, ohne da8 gleichzeitige V orhandensein rheuma­
ti8cher Granulome oder rheumati8chen Granulation8gewebe8 in Form der basophilen 
grofJzelligen W ucherung, noch nicht zur Diagn08e, 8ie i8t vielmehr im Rahmen de8 
Rheumati8mus entweder A usdruck einer be8timmten Geweb8di8po8ition ( Bindegeweb8-
knotchen im 8traffen Bindegewebe) oder aber auch einer zu einer besonderen Ver­
lauf8wei8e fuhrenden Reaktion8lage (alterativ-ex8udativer Rheumati8mus). Al8 
weitere morphologi8che S ymptome einer alterativ-ex8udativenF orm de8 Rheumati8mu8 
8ehen wir 8tiirkere, aus unspezifi8chen Zellen be8tehende EX8udationen und Infiltra­
tionen, 80wie groberen Muskelzerfall im Myokard. Die8e 8chweren alterativ-ex8uda­
tiven Veriinderungen 8ind das morphologi8che Sub8trat de8 80g. hyperpyreti8chen 
Gelenkrheumati8mus, der, was die Schwere de8 Krankheit8bilde8 anlangt, mit der 
Sep8i8 verglichen werden kann und klini8ch oft genug dafur gehalten wird. 

N arbenbildungen 8ieht man al8 Endprodukte der proliferativen und eX8udativen 
Form. Sieht man diese Narben allein ohne Zeichen eine8 noch akuten Proze88e8, 
80 8ind die Narben nur unter be8timmten, oben niiher bezeichneten Um8tiinden al8 
Zeichen einer uber8tandenen rheuinati8chen Erkrankung zu deuten. 

1 KLINGE, S. 110: Erg. Path. -27 (1933). 
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III. Die verschiedenen Krankheitsbilder im Rahmen 
der rheumatischen Granulomatose. 

Es soIl hier nur von den Krankheitsbildern die Rede sein, von denen wir 
heute mit Bestimmtheit sagen konnen, daB sie auf Grund der morphologisch­
histologischen Veranderungen zu dem Formenkreis der rheumatischen Granu­
lomatose gerechnet werden mussen. 1ch bin der Meinung, daB die Dinge im 
Prinzip hier ebenso liegen wie bei der Lymphogranulomatose, bei der wir ja 
auch den Erreger noch nicht kennen, bei der wir die Diagnose aus dem V or­
handensein eines spezifischen Granulationsgewebes stellen und bei dem die 
Veranderungen auch keineswegs an ein bestimmtes Organ oder Organsystem 
gebunden sind, sondern an den verschiedensten Stellen des Korpers auftreten 
konnen. Als weitere Analogie zur rheumatischen Granulomatose mochte ich 
darauf hinweisen, daB wir bei der Lymphogranulomatose auch zwischen obli­
gatorischen und fakultativen Veranderungen unterscheiden mussen. Obliga­
torisch ist der Befund an besonders gearteten Riesenzellen, den STERNBERG­
schen RiesenzeHen, die diffus verteilt im Granulationsgewebe angeordnet sind, 
in Verbindung mit der Neigung des Granulationsgewebes zu Nekrose und 
Narbenbildung. Beweisend ist aber nur das Vorhandensein der STERNBERGSchen 
Riesenzellen, Schwere und Ausdehnung der Nekrosen ist schon sehr wechselnd, 
und fakultativ ist das Vorhandensein eosinophiler Leukocyten, die manchmal 
gar nicht oder nur vereinzelt, in anderen Fallen wieder in ganzen Schwarmen 
anzutreffen sind. 

Was nun die Aufteilung der rheumatischen Granulomatose in einzelne Formen 
aruangt, so habe ich selbst fruher nur darauf hingewiesen, daB die spezifisch 
rheumatische Veranderung nicht nur im Herzen (Myoka,rd, Endokard, Perikard) 
und in den Gelenken und ihrer Umgebung, sondern auch im straffen Binde­
gewebe und in den parenchymatosen Organen - dort immer an die GefaBe 
gebunden - vorkommen kann. GRAFF hat zwischen Herzknotchen und Sehnen­
knotchen unterschieden. Das Verdienst, den Formenkreis des rheumatischen 
Granuloms besonders planmaBig ausgebaut zu haben, gebuhrt TALALAJEW und 
vor aHem KLINGE, der mit seinen Schiilern in unendlicher Kleinarbeit den 
ganzen Korper nach rheumatischen Manifestationen untersucht hat. Das 
wichtigste Ergebnis dieser systematischen Untersuchungen von TALALAJEW, 
GRAFF und KLINGE ist die Erkenntnis, daB der alte Begriff der Polyarthritis 
rheumatica viel zu eng geworden ist, daB ,,,ir heute den spezifischen Rheumatis­
mus als eine Mesenchymerkrankung auffassen mussen, die aber bald die eine, 
bald die andere Region des Korpers vorwiegend in Mitleidenschaft zieht, so daB 
wir nach der Gepflogenheit: a priori fit denominatio diese, manche Regionen 
oder Organe des Korpers vorwiegend treffende Lokalisationsneigung auch in 
der Namengebung zum Ausdruck bringen konnen. 

TALALAJEW hat 4 verschiedene Typen unterschieden: 
1. den kardiovascularen mit gleichzeitiger rheumatischer Polyserositis und 

Polyarthritis, 
2. den kardiovascularen Typ mit gleichzeitiger Polyserositis, aber ohne 

Polyarthritis, 
3. den isolierten kardiovascularen Typ und 
4. die isolierte Beteiligung des Myokards. 
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Die Polyarthritis ist also, wie TALALAJEW ausdrucklich betont; kein obli­
gatorisches Symptom des rheumatischen Prozesses, nach seiner Angabe ver­
laufen etwa 40% des akuten Rheumatismus ohne Polyarthritis. 

Besser noch wie die Einteilung von TALALAJEW erscheint mir die von 
KLINGE. KLINGE unterscheidet 

1. den klassischen polyarthritischen Typ (eigentlicher akuter Gelenkrheu­
matismus), 

2. den visceralen Typ (Erkrankung der Eingeweide: Hals, Brust und Bauch, 
besonders Herz-, Aorta- und Serosatyp: Eingeweiderheumatismus), 

3. den peripheren Typ (Erkrankungen der GliedmaBen, Gelenke, Sehnen, 
Muskeln und Nerven "GliederreiBen"). 

Bei diesen beiden Einteilungen decken sich die Typen 1 bei TALALAJEW 
und KLINGE, Typ 2, 3 und 4 von TALALAJEW steckt in Typ 2 von KLINGE, 
Typ 3 von KLINGE ist in der Einteilung von TALALAJEW eigentlich nicht ent­
halten. Da dieser Typ 3 aber auch von erheblicber Bedeutung ist, halte ich 
die Einteilung von KLINGE fUr besser und zweckmaBiger als die von TALALAJEW. 
Jedenfalls mochte auch ich unterstreichen, was die beiden Autoren auf Grund 
ihrer Klassifizierung der rheumatischen Krankheit sagen: die Kliniker mussen 
sich diesem Begriff gegenllber anders einstellen, als das fruber der Fall war. 
Es geht nicht an, die Darstellung aufrechtzuerhalten, der man noch in vielen 
Lehrbuchern begegnen kann, von "Polyarthritis rheumatica" als der eigentlichen 
Krankheit zu reden und die anderen im Korper auftretenden Veranderungen als 
Komplikationen zu bezeichnen. Die Polyarthritis ist ein Teilbild des rheumatischen 
Geschehens und sicher nicht das wichtigste. Sie hat prinzipiell keine andere 
Bedeutung als die rheumatische Pleuritis, Perikarditis, Myositis, Aortitis usw. 

Wenn wir nun die 3 Typen einer kurzen Betrachtung unterziehen, so kann 
Typ 1 schnell erledigt werden. Es ist die Erkrankung, die dem Kliniker von 
jeher als geschlossenes Krankheitsbild gelaufig war, bei dem die Gelenkbetei­
ligung, die sich so oft an eine Angina anschlieBt, klinisch zunachst im Vorder­
grund steht, bei dem aber dem Kliniker von jeher die Beteiligung des Herzens 
und der serosen Haute gelaufig war, und bei dem die weitere Forschung dann 
nur festgestellt hat, daB, wie KLINGE mit Recht bemerkt, eigentlich alle Organe 
des Korpers in Mitleidenschaft gezogen werden konnen. 

Was den zweiten Typ anlangt, so ist es ohne Zweifel ein Verdienst der patho­
logischen Anatomie, nicht zum wenigsten von KLINGE und seinen Mitarbeitern, 
die Bedeutung dieses zweiten Typs (Typ 2, 3 und 4 von TALALAJEW) klar heraus­
gestellt zu haben. Es kann keinem Zweifel unterliegen, daB die rheumatische 
Granulomatose in den Eingeweiden aller Korperhohlen gefunden werden kann, 
ohne daB von einer Gelenkbeteiligung etwas festzustellen ist. Den sehr ein­
leuchtenden Beispielen, die KLINGE gibt, konnte auch ich aus eigener Erfahrung 
weitere hinzufUgen. 

KLINGE hat nun mit Recht die Frage aufgeworfen, "ob dieser Eingeweide­
rheumatismus nur klinisch ohne Gelenkerscheinungen verlauft, oder ob die Ge­
lenke dabei auch anatomisch vollig frei bleiben". KLINGE meint mit Recht, 
daB hier verschiedene Moglichkeiten in Betracht gezogen werden mussen. Einmal 
gibt es FaIle, bei denen zwar klinisch nichts von Gelenkerkrankung bekannt 
war, wo aber die histologische Untersuchung rheumatische Veranderungen 
aufdeckt, wahrend in anderenFallen auch die histologische Untersuchung an 
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den Gelenken und ihrer Umgebung neg~tiy verlauft. Freilich mochte ich bei 
solchen Fallen zu bedenken geben, daB vielleicht frillier einmal Gelenkverande­
rungen, vielleicht nur ganz leichter Art, bestanden haben konnen, die klinisch 
iibersehen wurden, oder an die sich der Patient nicht mehr erinnert und die 
abgelaufen sind, ohne irgendwelche Residuen zu hinterlassen. Aber jedenfalls 
treten dann die Gelenkveranderungen an Bedeutung sovollig hinter denen 
an den Eingeweiden zuriick, daB man mit Fug und Recht von einem Eingeweide­
rheumatismus sprechen kann. 

Was zunachst die Herzveranderungen anlangt, die ja auch bei Typ 1 eine auBer­
ordentlich groBa Rolle spielen, so sind sie so oft. und so eingehend beschrieben, 
daB ich mich bier ganz kurz fassen kann. lch mochte nur noch einmal betonen, 
daB im Myokard die proliferative Komponente, das typische ASCHOFFsche 
Knotchen, iiberwiegt, wahrend das Perikard sich ganz und gar verhalt wie das 
straffe Bindegewebe der Peripherie: es dominiert hier also das Bindegewebs­
knotchen. Das Endokard, bei dem auch die Beteiligung des Wandendokards, 
besonders des linken Vorhofs (MCCALLUM, v. GLAHN, LIEBER) oft stark hervor­
tritt, steht etwa in der Mitte: das spezifische Granulationsgewebe ist an den 
Klappen meist lockerer gebaut als im Myokard und die degenerativ exsudative 
Komponente tritt starker als im Myokard, wenn auch nicht so stark wie im 
Perikard, hervor. Die Thrombosierung im Sinne der Thromboendokarditis ist, 
wie LIEBER mit Recht hervorhebt, etwas Sekundares, das mit dem Wesen 
der spezifischen rheumatischen Erkrankung nichts zu tun hat. 

Die Diagnose Eingeweiderheumatismus wiirde ich allerdings auch bier am 
Herzen nur unter den eben schon bezeichneten Kautelen stellen und zur Vorsicht 
raten, wenn KLINGE auf Grund der systematischen Untersuchungen seines 
Schiilers WILD etwas weitherzig den Narbenbefund im Herzen und sonstwo als 
sicheres Zeichen eines iiberstandenen Rheumatismus vertritt. Er kommt auf 
diese Weise dazu, in fast der Halfte aller untersuchten Fane rheumatische 
Schwielen im Herzen anzunehmen. Das scheint mir auf Grund eigener Er­
fahrungen viel zu hoch gegriffen. Wenn es auch sicher FaIle gibt, die nicht 
nur beziiglich der Gelenkerscheinungen, sondern auch beziiglich ihres visceralen 
Rheumatismus nicht zur klinischen Beobachtung kommen und wo dann der 
Rheumatismus abheilt und nur einige Narben hinterlaBt, so mochte ich doch 
glauben, daB mit den Angaben von KLINGE und WILD die Bedeutung des 
Rheumatismus fiir die Narbenbildung im Herzen zu hoch eingeschatzt wird. 
lch darf daran erinnern, daB sehr viele lnfektionskrankheiten proliferative 
Entziindungen im Herzmuskel auslOsen, die unter Hinterlassung kleiner Narben 
ausheilen konnen. Neuerdings wird ja z. B. die Aufmerksamkeit in dieser 
Hinsicht besonders auf die Grippe hingelenkt, die ja leider gar nicht so selten 
durch eine Myokarditis kompliziert ist, eine Myokarditis, die natiirlich auch 
unter Schwielenbildung ausheilen kann. 

Aber es kann keinem Zweifel unterliegen, daB diesem Eingeweiderheumatis­
mus - bei Fehlen oder wenigstens volligem Zuriicktreten der Gelenkerschei­
nungen - eine viel groBere Bedeutung zukommt, als man frillier annehmen 
konnte. Sicher ist auch, daB wir beim Studium dieses Eingeweiderheumatismus 
manche neuen Krankheitsbilder an den Organen aufgedeckt und gelernt haben, 
manche Erkrankungen in etwas anderer Beleuchtung zu sehen und besser zu 
verstehen. 
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So mochte ich im besonderen darauf hinweisen, daB manche entzundliche 
Veranderungen an der Aorta und den kleineren Arterien besonders den Coro­
narien, die man frUher als unspezifisch entzundJich oder luisch ansah, der rheu­
matischen Granulomatose zugerechnet werden mussen. Ich verweise auf dies­
bezugliche Mitteilungen von KLoTz, WATJEN, FAHR, WIESEL, GLAHN und 
PAPPENHEIMER, TALALAJEW, GRAFF, CHIARI, KLINGE und VAUBEL, KARSNER, 
Di.T.RCK, BREITENECKER, LIEBER u. a. Gerade die scharfe Differenzierung 
zwischen Lues und rheumatischer Granulomatose scheint mir dabei von erheb­
licher Bedeutung. Die Differentialdiagnose ist in manchen Fallen nicht leicht, 
aber in der Regel gelingt nach meinen Erfahrungen die Differentialdiagnose 
mit Bestimmtheit, wenn man bedenkt, daB die luis chen Infiltrate aus Lympho­
cyten und Plasmazellen bestehen, wahrend das rheumatische Granulations­
gewebe durch die Anwesenheit der groBzelligen basophilen Elemente beherrscht 
wird. An dem Vorkommen dieser spezifisch rheumatischen Aortitis und Arteriitis 
ist jedenfalls nicht zu zweifeln und der Rheumatismus gewinnt auf dem Weg 
uber diese GefaBveranderungen Beziehungen zu mehreren Erkrankungen, die 
nicht schlechthin als rheumatische bezeichnet werden konnen, bei denen der 
Rheumatismus aber als eines der hier in Betracht kommenden atiologischen 
Momente genannt werden muB, einmal zur malignen Nephrosklerose. 

Gerade auf die Beziehungen zwischen Rheumatismus und maligner Nieren­
sklerose habe ich seit Jahren immer wieder aufmerksam gemacht und damit 
vielfach Zustimmung gefunden (KLINGE, R6sSLE, HUECK u. a.). Das gleiche 
gilt fUr die Periarteriitis nodosa, die im Wesen der GefaBveranderung mit der 
bei der malignen Sklerose zu beobachtenden prinzipiell ja weitgehende Analogien 
aufweist. Ich mochte bei dieser Gelegenheit auf zwei von ROSSLE mitgeteilte, 
sehr interessante Falle hinweisen, wo eine in Form von Periarteriitis nodosa 
auftretende rheumatische Arteriitis zu ausgebreiteten Schleimhautnekrosen in 
Nase, Mittelohr, Mundhohle und Luftwegen gefUhrt hat. Naturlich lassen sich 
beim Stand unserer heutigen Kenntnisse die maligne Nephrosklerose und Peri­
arteriitis einerseits, die rheumatische Granulomatose andererseits nicht ohne 
weiteres gleichsetzen, und es wlirde ja zu weit fUhren, auf die besondereri Um­
stande einzugehen, die jedes dieser Krankheitsbilder im ganzen betrachtet zu 
einer selbstandigen Affektion stempeln. Aber bei der malignen Nephrosklerose 
sowohl wie auch bei der Periarteriitis nodosa spielt der Rheumatismus atio­
logisch sicher eine Rolle; bei beiden lassen sich die GefaBveranderungen als 
nekrotisierende Arteriolitis bezeichnen, bei beiden ist zum Zustandekommen 
der Veranderung eine gewisse Reaktionslage offenbar notwendige Voraus­
setzung. Bei der Periarteriitis nodosa insbesondere scheint die allergische Ein­
stellung des Korpers von ganz besonderer Bedeutung, und wenn die Periarteriitis 
auf der Basis eines wahren Rheumatismus zustande kommt, so sind die schweren 
alterativen und exsudativen Veranderungen hier vielleicht in gleicher Weise 
zu werten wie die starken alterativ exsudativen Prozesse im Herzmuskel (s. hier 
auch die Angaben von DARREl und ALBOT) beim hyperpyretischen Rheumatismus. 
Schwieriger liegen die Dinge bei der Thrombangitis obliterans, und noch sehr 
viel lockerer sind die Beziehungen der rheumatischen Granulomatose zur Arterio­
sklerose. Es solI davon im nachsten Hauptabschnitt die Rede sein. 

Als mehr selbstandige, klinisch hervortretende Form des Eingeweiderheuma­
tismus kame dann wohl die Neuritis rheumatica in Frage. Es fehlen mir auf diesem 
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Gebiet zwar eigene Erfahrungen;-es scheint-mir aber durchaus plausibel, daB, 
wie KLINGE und KOPPEN angeben, eine Schadigung der Nerven - es kommt 
wohl vor allem der lschiadicus in Frage - dadurch zustande kommt, daB 
rheumatische Granulome sich an den Nervenscheiden entwickeln, oder von 
einer nahen GefaBwand auf das Perineurium iibergehen, oder daB der Nerv von 
rheumatischem Granulationsgewebe umwachsen wird. 

Wie schon mehrfach betont wurde, kann die rheumatische Granulomatose, 
ebenso wie die Tuberkulose oder die Lymphogranulomatose, jedes Organ be­
fallen; wir konnen aber offenbar nicht annehmen, daB die Lokalisation an 
einem der bis jetzt noch nicht genannten parenchymatosen Organe imstande 
ist, ein besonderes Krankheitsbild zu erzeugen, wie das der malignen Nephro­
sklerose etwa. Die Veranderungen im Rachen und an den Tonsillen, mit denen 
sich GRAFF besonders beschaftigt hat, sollen im letzten Kapitel von anderen 
Gesichtspunkten aus betrachtet werden; hier iibergehe ich sie, da hier ja nur 
von klinisch und morphologisch besonders hervortretenden Krankheitsbildern 
die Rede sein solI, die mit dem Rheumatismus in ursachlichen Zusammenhang 
gebracht werden konnen, und man kann ja nicht sagen, daB die Veranderungen 
an Rachen, Zunge und Tonsillen ein solches besonderes Krankheitsbild zu er­
zeugen vermogen. Aber ein Organ muB hier noch besonders erwahnt werden, 
das ist die Haut. Der Rheumatismus nodosus, der bei fliichtiger Betrachtung 
als Hautaffektion imponieren kann, ist, wie ich in "Obereinstimmung mit KLINGE 
betonen mochte, ·streng genommen nicht hierher zu rechnen, wenn die Knoten 
auch gelegentlich in die Cutis hineinwachsen konnen. Ihr eigentliches Ursprungs­
gebiet ist ja das straffe Bindegewebe: Gelenkumgebung, Sehnen, Fascien usw. 
Es solI von dieser Veranderung im nachsten Abschnitt noch die Rede sein. 

Hier sollen nur die Erytheme (Erythema exsudativum multiforme und 
Erythema nodosum)erwahnt werden. Sie sind wohl in gleicher Weise zu werten, 
wie die fibrinoiden Nekrosen ohne das gleichzeitige Vorhandensein spezifisch 
rheumatischen Gewebes. Sie kommen zwar unter dem EinfluB des Rheumatis­
mus, aber auch unter EinfluB zahlreicher anderer Infektionskrankheiten vor. 
Vielleicht stehen diese Hautveranderungen mit dem Rheumatismus in ahn­
lichen Beziehungen wie die vielgestaltigen Tuberkulide der Haut zur Tuber­
kulose (s. TRAUB). Auch bei den Tuberkuliden kommt es ja nicht zur BiIdung 
spezifischer tuberkuloser Granulome wie bei der eigentlichen Hauttuberkulose, 
beim Lupus oder Leichentuberkel. Diese eigentliche Hauttuberkulose, nament­
lich den knotenartigen Leichentuberkel, konnte man in Analogie setzen zu den 
spezifisch rheumatischen Granolomen beirn Rheumatismus nodosus, wenn er 
auf die Haut iibergreift, und man konnte die rheumatischen Erytheme in Ana­
logie zu den Tuberkuliden als Rheumatoide der Haut bezeichnen. Fur sich 
allein sind also diese rheumatischen Hautveranderungen ebenso unspezifisch, 
wie die fibrinoiden N ekrosen, und nur im Rahmen der Gesamtveranderungen 
wird man sie in den Formenkreis des spezifischen Rheumatismus eingliedern 
konnen. 

Nahe an den Rheumatismus - auch im morphologischen Sinne - kommen 
die allerdings sehr seltenen Faile von Dermatomyositis heran, die im Gefolge 
des Rheumatismus auftreten. lch erinnere an einen diesbeziiglichen Fall, bei 
dem ich eine nekrotisierende Arteriolitis, ahnlich der bei der malignen Nephro­
sklerose, gefunden habe, und die Beziehungen konnten ahnlich sein, wie dort 
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[so aueh die oben erwahnten, aUfder Basis einer rheumatisehen Arteriitis ent­
standenen (von RassLE besehriebenen) Schleimhautnekrosen]. 

Wir haben also gesehen, daB es rheumatische Entziindungen an allen Organen 
und Regionen des K6rpers gibt. In ihrer Bedeutung fiir die Nosologie miissen 
diese verschiedenen rheumatisehen Manifestationen aber sehr verschieden 
gewertet werden. Besondere Wichtigkeit haben die rheumatisehen Herzverande­
rungen (Myokarditis, Endokarditis, Perikarditis), auBerdem hat ~ber die rheu­
matische Arteriitis und Aortitis, besonders durch die ausgezeichneten Unter­
suchungen von GLAHN und PAPPENHEIMER, RaSSLE, KLINGE, um nur diese 
zu nennen, steigende Bedeutung erlangt, vor all em auch deshalb, weil wir gelernt 
haben, daB der Rheumatismus aUf dem Wege iiber die rheumatische Arteriitis 
bei bestimmter Lokalisation und Reaktionslage in Krankheitsbilder von beson­
derer anatomisch-klinischer Pragung einmiinden kann, wie die Dermatomyositis, 
die maligne Nephrosklerose und die Periarteriitis nodosa. Hier wird dann 
freilich oft genug das spezifiseh-rheumatisehe Bild iiberdeckt und iiberlagert 
von unspezifischen alterativ-exsudativen Veranderungen, und es laBt sich die 
Diagnose r-heumatisch bedingte Periarteriitis usw. nur dann stellen, wenn heben 
den unspezifischen alterativ-exsudativen Veranderungen auch spezifiseh rheu­
matische gefunden werden, wie das RassLE an einem geradezu klassischen Fall 
gezeigt hat, wahrend das Vorhandensein von Periarteriitis oder maligner Nephro­
sklerose an sich noeh nicht bedeutet, daB hier ein Rheumatismus vorliegt. Diese 
Krankheitsbilder k6nnen auch atiologisch anderweitig bedingt sein. Erst recht 
gilt das von anderen im Verlauf des Rheumatismus vorkommenden Organ­
veranderungen, die an sieh ganz unspezifiseh sind, wie Hyalinisierung der 
Arteriolen (s. z. B. das MilzgefiiB auf Abb. 73 bei KLINGE) und die fibrinoiden 
Nekrosen in den Organen, die nur in Verbindung mit spezifiseh-rheumatisehen 
Veranderungen, sei es an derselben, sei es an anderen Stellen des K6rpers, dem 
Formenkreis des Rheumatismus zugereehnet werden diirfen. Sie fiihren hiniiber 
zu den Rheumatoiden, die wir beim Rheumatismus an der Haut in analoger 
Weise auftreten sehen, wie die Tuberkulide bei der Tuberkulose. 

Beim dr-itten Typ kennzeichnet KLINGE die Saehlage kurz folgendermaBen: 
"Reste von abgelaufenem Rhe~~matismus in den Eingeweiden (s. z. B. Herzklappen, 
Muskel, Herzfellsklerosen; Arteriosklerosen, Polyserotitis chroniea, Sehrumpf­
niere und -leber) und frische rheumatische Schiiden (zusammen mit Narben­
zustanden) an den Gliedmaf3en, und zwar dem eigentlichen Gelenkgewebe, dem 
gelenknahen und -fernen, Knoehenhauten, Sehnen, Fascien, Muskeln und 
Nerven. Es ist so eine Umkehr der Verhaltnisse del' 2. Gruppe von Eingeweide­
rheumatismus, bei der die Gelenke und GliedmaBen frei sind." Weiter unten 
heiBt es: "Es ist also aueh diese Gruppe vom peripheren Rheuma so zu ver­
stehen, daB das Schwergewicht auf die Erkrankung der GliedmaBen zu legen ist, 
wobei die Eingeweide entweder ganz frei von frisehen Schaden sind, oder - wenn 
sie mitbeteiligt sind - anatomisch wie kliniseh ganz zurucktreten." 

leh bin mit der Aufstellung einer 3. Type in dieser Form v611ig einverstanden. 
lch bin also auch durehaus der Meinung, daB es einen chronisch-spezifisehen 
Gelenkrheumatismus gibt. lch kann nur, wie wir weiter unten sehen werden, 
KLINGE nicht folgen, wenn er in das chronisch-rheumatisehe Gelenkleiden 
Krankheitsbilder einbezieht, die im ganzen betmchtet meines Eraehtens grund­
siitzlich vom Rheumatismus getrennt werden mussen. Wenn ieh auch selbst, 
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ebenso wie T.AL.ALAJEW und KLINGE, die,Meinung vertrete, daB man den Kreis 
der rheumatischen Erkrankungen viel weiter ziehen muB, als wir dies frillier 
getan haben, so mochte ich doch gleichzeitig davor warnen, nun iiber das Ziel 
hinauszuschieBen und Krankheiten aIs rheumatisch zu bezeichnen, die es be­
stimmt nicht sind, wie Gicht oder Arthropathia deformans. Es soll auf diese 
Frage im nachsten Abschnitt eingegangen werden. Aber schon hier beim 3. Typ 
der rheumatischen Erkrankung mochte ich den Kreis enger ziehen als KLINGE, 
wenn auch nicht so eng wie GRAFF. GRAFF lehnt es rundweg ab, daB der chro­
nische Gelenkrheumatismus jemaIs aus der spezifischen rheumatischen Poly­
arthritis hervorgehen kann. Dem kann ich nicht beistimmen. lch kenne eine 
chronische Polyarthritis, die offenbar dem entspricht, was PRIBRAM, GUDZENT, 
BROGSITTER u. a. als sekundar chronis chen Gelenkrheumatismus bezeichnen. 
Sie unterscheiden davon eine primar chronische Form, die eine Krankheit sui 
generis darstellen und nicht mit dem spezifischen akuten Gelenkrheumatismus 
zu tun haben solI. KLINGE will diese Unterscheidung nicht gelten lassen. Bei 
ihm handelt es sich auch bei dem sog. primaren chronischen Gelenkrheumatismus, 
der chronischen lnfektarthritis, prinzipiell um die gleiche Sache wie beim spe­
zifischen Rheumatismus, es soll sich nur um quantitative, nicht um qualitative 
Unterschiede handeln. Hier kann ich KLINGE nicht folgen. lch bin ebenso wie 
PRIBRAM, GRAFF u. a. der Meinung, daB es Falle von chronisch verlaufender 
Polyarthritis gibt, die nichts mit dem spezifischen Rheumatismus zu tun haben. 
Es ist dies vor aBem die schon erwahnte chronische lnfektarthritis, die von 
Fokalinfektionen ihren Ausgang nehmen kann, wie das GRAFF namentlich an 
iiberzeugenden Beispielen dartun konnte. Es gehort hierher die Spondylarthritis 
ankylopoetica von E. FRXNKEL und die STILLSche Krankheit, von der im 
nachsten Abschnitt die Rede sein soIl. 

Dber HEBERDENsche Knoten und "la main en lorgnette", die KLINGE eben­
falls zum Rheumatismus rechnet, fehlen mir eigentliche Erfahrungen, aber die 
rheumatische Natur dieser Krankheitsbilder scheint mir in keiner Weise sicher­
gestellt. Bei den HEBERDENschen Knoten liegen Untersuchungen von BROG­
SITTER vor, die entziindliche GefaBveranderungen aufgedeckt haben. Es mag 
sein, daB diese GefaBveranderungen, wie KLINGE will, in den Formenkreis des 
rheumatischen Geschehens hineingehoren, es scheinen mir abel' weitere Unter­
suchungen notwendig, ehe man hier etwas Endgiiltiges sagen kann, und die 
"Main en lorgnette" paBt nach den Angaben, die bis jetzt dariiber vorliegen, 
meines Erachtens besser ins Bild der chronis chen lnfektarthritis als in das des 
chronis chen Rheumatismus. 

Mit den schon genannten Veranderungen ist meines Erachtens der Formen­
kreis der nicht spezifischen chronischen Gelenkentzundung noch nicht erschopft, 
ich erinnere z. B. an die von FREUND beschriebene besondere Form chronischer 
Arthritis, die durch das Auftreten zahlreicher lymphomartiger Herde ausgezeichnet 
ist. Die Moglichkeit, daB Gelenkmetastasen einer Kokkenendokarditis in einen 
chronis chen Zustand iibergehen usw. (s. GRAFF), die sog. "endokrine Arthritis" 
von UMBER und MUNK erwahne ich nur, ohne dazu SteBung zu nehmen; zum 
mindesten scheinen mir auch hier weitere Untersuchungen notwendig, ehe sich 
etwas AbschlieBendes sagen laBt. 

KLINGE hat nun all diese Formen chroriischer Gelenkentziindung, die ich 
in Dbereinstimmung mit GRAFF u. a. V0Il der rheumatischen Granulomatose 
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trennen mochte,dem~ spezifischen Rheumatismus zugerechnet. Er hat sicher 
auch bier ein groBes Verdienst dadurch, daB er zeigen konnte, wie oft alte rheu­
matische Eingeweideschaden mit chronis chen Gelenkleiden verkniipft sind und 
wie man durch den an sich in den Hintergrund tretenden Eingeweiderheumatis­
mus die rheumatische Natur des peripheren Leidens wahrscheinlich machen 
kann. Aber in zwei Punkten kann ich KLINGE nicht folgen. Einmal sind in 
manchen von KLINGE mit herangezogenen Fallen die Veranderungen an den 
inneren Organen (narbiger Natur) nicht ausreichend, um den Beweis fiir das 
Vorhandensein eines rheumatischen Leidens zu erbringen, und zweitens scheinen 
mir manche FaIle, die KLINGE auf Grund fibrinoider Verquellung, Nekrose und 
Entziindung ohne Bildung spezifischen Granulationsgewebes als rheumatische 
Arthritis bezeichnet hat, sowohl nach der Beschreibung als nach den Abbildungen, 
die er gibt, eher ins Gebiet der unspezifischen lnfektarthritis bineinzugehoren 
(s. auch GRAFF, der bier analoge Bedenken auBert). 

lch selbst mochte bei dem 3. von KLINGE aufgestenten Typ der rheumatischen 
Granulomatose 2 Formen auseinanderhalten: einmal eine chronisch spezitische 
Polyarthritis, die sich aus der akuten entwickelt und die neben den Gelenk­
veranderungen auch periartikulare Granulome im Sinne des Rheumatismus 
nodosus zeigt (COLLINS hat hier Knoten von 41/ 2monatlicher bis zu 12jahriger 
Dauer beobachtet; s. auch FREUND, der als Lieblingssitz dieser groBen peri­
pheren rheumatischen Granulome das Olecranon bezeichnet, jedenfalls ihr 
Vorkommen im Sinne des Rheumatismus nodosus betont und damit das gleiche 
Krankheitsbild entwirft, das auch KLINGE und ich hier im Auge haben), und 
zweitens eine Form, die von vornherein einen schleichenden Verlauf ohne nennens­
werte Herz- und GelenkbeteiIigung zeigt, eine Form, die man als chronisch­
spezitischen Rheumatismus nodosus bezeichnen konnte. KLINGE, der das Ver­
dienst hat, auf diese Form zuerst aufmerksam gemacht zu haben, spricht von 
einem "Rheumatismus nodosus ohne akuten Gelenkrheumatismus"; KLINGE 

hat in seiner Monographie 5 derartige Falle mitgeteilt. lch konnte die Kasuistik 
von KLINGE urn einige FaIle vermehren. Wie bei KLINGE, handelt es sich auch 
bei mir um FaIle, bei denen mir excidierte Knoten vom behandelnden Arzt 
zur histologischen Untersuchung zugeschickt worden waren, FaIle, bei denen 
der betreffende Arzt wegen des Fehlens einer eigentlichen Polyarthritis gar nicht 
an Rheumatismus gedacht und um Aufklarung gebeten hatte, worum es sich 
bei dieser eigenartigen Knotenbildung wohl handeln konne. Das histologische 
Verhalten dieser Gebilde ist nun, wie von allen Kennern der einschlagigen Ver­
haltnisse, wie KLINGE, FREUND, GRAFF u. a., auch von mir selbst immer betont 
wird, ein so charakteristisches, daB man die Diagnose aus der histologischen 
Untersuchung allein mit Sicherheit stellen kann. Es handelt sich urn typische 
groBe, spezifisch-rheumatische Granulome. Manchmal setzen· sich die groBen 
Knoten aus zahlreichen kleineren zusammen, an denen ein fibrinoides bzw. 
nekrotisches Zentrum von einem dichten Kranz groBer basophiler Zellen um­
geben wird. An kleineren, frischeren Knotchen iiberwiegt die Proliferation, 
die fibrinoide Degeneration des Zentrums ist bier nur angedeutet, manchmal 
ist die groBzellige Wucherung mehr locker und mehr diffus, auch hier sind 
dann diese groBen proliferativen Zellelemente ausgesprochen basophil. Neben 
den groBzelligen Wucherungen sieht man auch Lymphocyteninfiltrate, vielfach 
in Form kleiner Haufchen, manchmalin Anlehnung an die GMaBe. An den 
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groBen Knoten ist das nekrotisohe Zentrum manchmal eigenartig landkarten­
ahnlich, so daB man auf den ersten Blick an Gummen denken konnte. Bei 
genauerem Zusehen laBt sich aber die Differentialdiagnose mit Sicherheit stellen. 
Fiir die rheumatische Veranderung ist charakteristisch die fibrinoide Degene­
ration und die groBzellige Wucherung basophiler ZeIlen, fiir die luische die 
Neigung zur Durchwachsung der GefaBe mit Granulationsgewebe, die Zu­
sammensetzung des Granulationsgewebes aus Lymphocyten, Plasmazellen und 
vereinzelten LANGHANSSchen Riesenzellen. Hier kann man also mit ganz beson­
derer Berechtigung von einer rheumatischen Granulomatose sprechen. 

Der 3. Typ zerfallt also in die chronisch spezifische Polyarthritis und den 
chronisch spezifischen Rheumatismus nodosus, doch ist, wie ich in Erweiterung 
einer friiheren Mitteilung iiber diese Frage sagen mochte, mit diesen beiden Er­
scheinungsformen der Formenkreis des chronischen Rheumatismus nicht erschopft, 
denn es gibt ja zweifellos auch einen chronischen Eingeweiderheumatismus (siehe 
S.374). Betrachten wir die 3. Typen zusammenfassend unter dem Gesichtspunkt 
der, zeitlichen Verlaufsweise, so ist der 1. Typ ja zweifellos Ausdruck eines akuten 
Verlaufes, wir haben hier ja das klassische Bild der alten akuten Polyarthritis 
rheumatica. Beim 2. und 3. Typ dagegen haben wir es mit einer subchronischen 
bis chronis chen Verlaufsweise zu tun, wobei nur das eine Mal beim 2. Typ der 
Rheumatismus der Eingeweide, beim 3. Typ der Rheumatismus der Gelenke 
und des straffen Bindegewebes an der Peripherie in den Vordergrund tritt. 

Jedenfalls unterliegt es keinem Zweifel, daf3 die drei in diesem Abschnitt ge­
schilderten Typen dem Formenkreis der rheumatischen Granulomatose angeharen. 

IV. Pseudorheumatische Krankheitsbilder. 
Wahrend bei den Verlaufsweisen des Rheumatismus, wie ich sie im vorigen 

Abschnitt geschildert habe, wohl gelegentlich Besonderheiten entstehen dadurch, 
daB rheumatische Veranderungen - bedingt durch besondere Lokalisation 
oder besondere Reaktionslage - in Krankheitsbilder einmiinden, die auch 
atiologisch anderweitig bedingt sein konnen, wie Periarteriitis nodosa,maligne 
Nephrosklerose usw., liegen die Dinge hier anders. Die Beziehungen zwischen 
den Krankheitsbildern, die hier besprochen werden sollen, und der rheumatischen 
Granulomatose sind entweder unsicher oder fraglich, oder notorisch so locker, 
daB man sie meines ErachteIis unbedingt davon trennen muB. Zum Teil haben 
wir die Frage der Differenzierung ahnlicher Krankheitsbilder vom Rheumatismus 
schon im vorigen Abschnitt beriihrt, als ich dafiir eintrat, die Infektarthritis in 
ihren verschiedenen Erscheinungsformen vom Rheumatismus abzutrennen; aber es 
ist ja nicht nur die Infektarthritis, es sind noch verschiedene andere Erkrankungen, 
die man mit dem Rheumatismus in Beziehung gebracht hat, die man aber meines 
Erachtens bei Betrachtung des Gesamtbildes prinzipiell von ihm trennen muB. 

Ich beginne mit derjenigen Erkrankung, bei der man besonders haufig 
Beziehungen zum chronis chen spezifischen Rheumatismus vermutet hat, mit der 

STILLschen Krankheit. 

Diese Krankheit wurde von STILL als chronische Polyarthritis mit langdauerndem 
oder periodisch auftretendem Fieber, Milztuinor und allgemeiner Driisenschwel­
lung bei Kindern charakterisiert. Aller4ings hat-man sich allmahlich daran 
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gewohnt, auch atn>ische-Eall~(formes frustes von STRAUSS) bei der STlLLschen 
Krankheit unterzubringen (s. auch GIORDANO). Das Studium dieser Krankheit 
wird dadurch erschwert, daB die einschlagigen Falle nur sehr selten zur Sektion 
kommen. SUNDT, dem wir die letzte groBere zusammenfassende Darstellung 
der Frage verdanken (s. dort ausfiihrliche Literatur), zahlt bis 1936 16 Sek­
tionsbefunde aus der Weltliteratur; zusammen mit einem von KLINGE untel­
suchten Fall, der bei SUNDT nicht berucksichtigt ist, waren das 17 FaIle, bei 
denen noch dazu mehrere atypische FaIle untergebracht sind (fehlende Milz­
schwellung, dafiir chronisch-adhasive Perikarditis und vorwiegend Lokalisation 
der chronisch entzundlichen Veranderungen an den GliedmaBen in die Gelenk­
umgebung, zwei Symptome, die ich bier fiir recht bedeutungsvoll halten mochte). 
Auf die atiologische Klarung dieses eigenartigen Krankheitsbildes ist viel Miihe 
verwendet worden. Die Auffassungen gehen dabei recht weit auseinander. 
Manche vermuten einen Zusammenhang mit der Tuberkulose POLLITZER, 
HUSLER, H. STRAUSS) und SUNDT hat diese - ubrigens von den'meisten Autoren 
abgelehnte - Auffassung neuerdings zu stutzen versucht. Auch REITTER und 
LOWENSTEIN sind natiirlich geneigt, der Tuberkulose aus grundsatzlichen Er­
wagungen eine Rolle bei der Entstehung der STILLS chen Krankheit zuzuschreiben. 
Andere legen Wert auf einen Nachweis von Kokken, der allerdings in der Regel 
versagt; LEICHTENTRITT namentlich spricht dem Streptococcus viridans eine 
wesentliche Bedeutung fur das Auftreten der STILLS chen Krankheit zu. Bei 
dem negativen Ausfall vieler Untersuchungen macht er den plausibeln Einwand, 
daB der Nachweis des Streptococcus viridans oft auf groBe Schwierigkeiten stoBt. 

Was nun den Versuch anlangt, die STILLsche Krankheit mit der rheumati­
schen Granulomatose in genetische Beziehungen zu bringen, so hat man ihn 
von verschiedenen Gesichtspunkten aus unternommen. Wer die Streptokokken 
atiologisch fiir bedeutungsvoll bei der rheumatischen Granulomatose halt, wird 
auf diesem Wege einen Zusammenhang konstruieren konnen, und LEICHTEN­
TRITT glaubt denn auch, durch den Nachweis des Streptococcus viridans "Zu­
sammenhange mit dem Gesamtkomplex der rheumatischen Erkrankungen" 
aufgedeckt zu haben. Spricht man, wie REITTER und LOWENSTEIN, dem 
Tuberkelbacillus eine Rolle in der Atiologie des Rheumatismus zu, so wird man 
die seltenen Falle, bei denen tuberkulose Veranderungen zusammen mit der 
STILLS chen Krankheit gefunden wurden, als beweisend fiir diese Auffassung 
ansehen. Da ich, wie im letzten Kapitel zu erortern sein wird, sowohl die Strepto­
kokken- als auch die Tuberkelbacillenatiologie der rheumatischen Granulomatose 
ablehnen muB, kann ich dieser Beweisfiihrung nicht folgen. KLINGE sucht 
den Beweis fiir die rheumatische Natur der STILLschen Krankheit auf dem von 
ihm grundsatzlich begangenen Wege durch den Nachweis morphologischer 
Kriterien in der gleichen Weise, wie bei der Infektarthritis, zu fiihren. Der 
objektive Befund, den KLINGE in seinem Fall erhoben hat, deckt sich durchaus 
mit der von mir gegebenen Beschreibung. Er betont ausdrucklich das Fehlen 
jeglicher rheumatischer Veranderung im Herzen; es wurdeIi. auch keine rheu­
matischen Narben gefunden; auch konnte er, wie ich, im Kapsel- und peri­
kapsularen Gewebe der Gelenke nur vereinzelte chronisch entzundliche Infiltrate 
ohne spezifisches Granulationsgewebe finden. Die Zugehorigkeit zum Rheu­
matismus verficht er auf Grund des Bestehens einer granulierenden Synovitis 
mit fibrinoiden Quellungen und-FibrinelfSUdation neben fibrinoiden Nekrosen 
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am Knorpel. Abel' gerade a.ndiesem Eeispie]sc:Q,eint es mir deutlich, daB KLINGE 
den rheumatischen Formenkreis zu weit faBt, wenn er auf Grund del' erwahnten 
Veranderungen allein, ohne das Vorhandensein von spezifischen Knotchen odeI' 
spezifischem Granulationsgewebe, die Zugehorigkeit del' STTI..Lschen Krankheit 
zum Rheumatismus proklamiert. Es ware doch sehr merkwiirdig, wenn gerade 
bei Kindern, bei denen nach meinen Erfahrungen die rheumatischen Granulome 
besonders deutlich und besonders zahlreich auftreten, diese spezifischen Herz­
veranderungen, auch die rheumatische Endokarditis, immer wieder vermiBt 
werden sollten. Auch KLEINSCHMIDT wertet mit Recht das regelmaBige Fehlen 
einer rheumatiscben Endokarditis als wicbtiges Argument gegen die Auffassung, 
daB die STTI..Lscbe Krankheit rheumatischer Natur sei. 

Meine eigene Auffassung geht dahin, daB es sich bei del' STTI..Lscben Krank­
heit um ein umschriebenes eigenes Krankheitsbild im Sinne einer chronis chen 
Infektion handelt (s. auch NOBEL). Ob dabei auch ein bestimmter Erreger 
anzuschuldigen ist, scbeint mil' einstweilen fraglich. Gerade nach den bis jetzt 
erbobenen bakteriologiscben Befunden, die ja ganz uneinheitlich sind (BER. 
ZACZY Paratyphus B, BENNHOLD-THOMSEN und STICKL Staphylococcus aureus 
und Streptococcus viridans), halte ich fiir wichtiger als die Art des Erregers die 
Beschaffenbeit des" Individuums, die Reaktionslage. Gerade bei del' STILLschen 
Krankheit scheint es mil', wie icb friiher schon ausgefiihrt habe, ungemein nahe­
liegend, daB es sich bier um ein Beispiel allergischer Reaktion auf einen Erreger 
handelt, del' nicht einheitlich zu sein braucht. Ich bin deshalb mit LEICHTEN­
TRITT darin durchaus einverstanden, daB er die STILLsche Krankbeit auffaBt 
als cbronisch verlaufende Infektion "bei einem konstitutionell gekennzeichneten 
Individuum mit einer besonders differenzierten lokalen Gewebsverfassung". 

Dagegen mochte ich auf Grund des Fehlens spezitischer rheumatischer Ver­
anderungen, sowie auf Grund del' Betrachtung des Gesamtbildes mit seinem so 
ganz vom Rheumatismus des Kindesalters abweichenden Verhalten des Herzens, 
die STILLsche Krankheit grundsatzlich von del' rbeumatischen Granulomatose 
trennen. 

Die gleiche grundsatzlicbe Trennung mochte ich bei del' 

sog. B-oRGERSchen Krankheit, del' Thrombangitis obliterans, 
Endarteriitis obliterans (WINIWARTER) 

vornehmen. HUEcK, R6sSLE und KLINGE sind geneigt, auch die BURGERSche 
Erkrankung del' rheumatischen Arteriitis zuzurechnen. Sie tun das in del' Haupt­
sache auf Grund del' Untersuchungen, die JAEGER, ein Schiller HUEcKs, vor­
genommen bat. Bei den Befunden, die JAEGER mitteilt, wird man ihm zugeben 
miissen, daB er sie mit Recbt del' Periarteriitis nodosa gleicbsetzt, und es kann 
kein Zweifel bestehen, daB es sich hier nach Bescbreibung (s. z. B. Abb. 13) 
um spezifisch-rheumatiscbe Veranderungen handelt. Fiir derartige Falle gilt 
natiirlich das, was ich im vorigen Kapitel iiber die Beziehungen zwischen Rheu­
matismus und Periarteriitis nodosa gesagt babe. Abel' derartige Falle sind 
nach meinen personlichen Erfahrungen nicht die RegeL Bei den Befunden, 
die ich selbst erheben konnte, habe ich eine derartige rheumatische Arteriitis 
nicht gesehen (s. z. B. die Abbildung im Abschnitt "GefaBe" in del' letzten 
Auflage des ASCHoFFscben Lehrbuches), unO. jedenfalls muB ich nach allem, 
was wir uber die Endarteriitis obliterans ~wissen, a.nnehmen, daB wir generell 
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eine nicht spezifische Endarteriitis von der spezifischen rheumatischen Arteriitis 
trennen miissen, andernfalls miiBten wir dazu kommen, jede Endarteriitis dem 
Formenkreis des spezifischen Rheumatismus zuzurechnen, und das wird man 
doch nicht tun k6nnen. Bei der BURGERS chen Krankheit kommt noch dazu, 
daB wir hier neben infektiOsen doch auch toxische und funktionelle Einfliisse 
atiologisch anschuldigen (Kalteschiidigung, Nicotinwirkung bei iibermaBigem 
ZigarettengenuB), daB vielleicht auch eine Rassedisposition (Ostjuden, BURGER) 
ursachlich in Frage kommt, alles Einfliisse, die beim Rheumatismus doch be­
stimmt keine Rolle spielen. Sicher kommt ja auch bei der BURGERSchen Krank­
heit die Reaktionslage bei der Entstehung in Frage, aber, wie wir im letzten 
Kapitel sehen werden, ist das kein Grund, die Veranderung als rheumatisch 
zu bezeichnen. 

Die Krankheitsbilder, die jetzt noch beriihrt werden sollen, sind es, die ich 
im Auge hatte, als ich sagte, daB ihre Beziehungen zum Rheumatismus so 
lockere seien, daB eine prinzipielle Scheidung vorgenommen werden miisse. 

Es sind das die Arteriosklerose, wobei nebenbei auch die Medianecrosis aortae 
erwahnt werden solI, die Arthropathia deformans und die Gicht. Hier kann 
nicht einmal, wie bei der STlLLschen und BURGERS chen Krankheit, von einer 
Verwandtschaft der Krankheitsbilder gesprochen werden, wenn sie einmal voll 
ausgebildet sind. Betrachten wir zunachst die 

Arteriosklerose. 
Es ist KLINGE vor allem, der fiir einen Zusammenhang zwischen Rheumatismus 
und Arteriosklerose eintritt; die Dinge liegen nun hier so, wie so oft, wenn ich 
mich mit der Darstellung KLINGES kritisch auseinandersetzen muB: ich kann 
seine tatsachlichen Befunde weitgehend bestatigen, ich kann ihm aber in der 
Deutung und Auswertung seiner Befunde nicht immer folgen. KLINGE hat 
mit seinen Mitarbeitern, wie ich das immer wieder betone, das groBe Verdienst, 
die Haufigkeit der rheumatischen Arteriitis iiberzeugend nachgewiesen zu haben, 
und ich stimme ihm, ebenso wie HUECK -vollstandig bei, wenn er dieser rheu­
matischen Arteriitis bei der Entstehung der Arteriosklerose die gleiche Rolle 
zuschreibt, wie der syphilitischen Arterienerkrankung. lch bin auch mit HUECK 
damit einverstanden, daB toxisch-entziindliche GefaBveranderungen uberhaupt 
beim Zustandekommen der Arteriosklerose eine wichtigere Rolle spielen, als 
von manchen Autoren angenommen wird. lch bin also mit andern Worten 
iiberzeugt, daB der Rheumatismus ebenso wie die Lues ein Schrittmacher der 
Arteriosklerose ist. Aber ich habe schon Bedenken, von einer rheuma~ischen 
Arteriosklerose zu sprechen, wie KLINGE das tut, weil hier doch die Vorstellung 
erweckt werden kann, als ob das Narbenstadium der rheumatischen Arteriitis 
schon schlechthin Arteriosklerose sei. Dnd ebenso habe ich Bedenken, KLINGE 
zu folgen, wenn er fordert, "das Gebiet der rheumatischen Aortensklerose viel 
weiter auszudehnen und die Erkrankung viel hiiufiger anzunehmen, als es der 
Haufigkeit - klinisch gesprochen - des klassischen Gelenkrheumatismus 
entsprechen wiirde". Einschrankend sagt er freilich an einer anderen Stelle 
sehr richtig, diese Erkmmtnis berechtige nicht dazu, "eine primare degenerative 
Arteriosklerose" unabhangig vom lnfektionsgeschehen zu leugnen, und weiter­
hin: "Es ware falsch und ungerechtfertigt, dieser (seiner) Einstellung zu den 
Dingen den Vorwurf zu machen, sie sehe in jedem degenerativen GefaB- und 
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Gelenkleiden die Folge einer Entzundung bzw. eines infektios-toxischen Ge­
schehens und kenne keine "Entartung" ohne vorangehenden lnfekt. "KLINGE 
glaubt, dadurch den Einwand zu groBer Einseitigkeit abgewehrt zu ,haben, 
aber ich muB bei der Darstellung KLINGEs zur Frage des Zusammenhanges 
zwischen Rheumatismus und Arteriosklerose ein grundsatzliches Bedenken 
geltend machen. lch kann mich des Eindruckes nicht erwehren, daB KLINGE 
zu sehr die im AnschluB an Lues und Rheumatismus sich entwickelnde Narben­
bildung schlechthin mit der Arteriosklerose identifiziert. Man muB zu dieser 
Auffassung kommen, wenn KLINGE an einer Stelle in Sperrdruck sagt, "daB 
sehr viele Arteriosklerosen - auBer Syphilis - Narbenzustande entzundlicher 
Schaden der GefaBwand sind". Das konnte man aber doch nur sagen, wenn 
man die Arteriosklerose einfach als GefaBverhartung definieren wollte. Das 
ware aber eine Anderung des Arteriosklerosebegriffes, wie wir ihn seit MARCHAND 
und JORES haben, eine Anderung, die doch sieher in weitesten Kreisen der 
Pathologen und Kliniker keine Zustimmung finden konnte, Eine rheumatische 
Narbe ist doch ebenso wenig, wie eine luische oder eine auf der Basiseiner 
Endarteriitis obliterans entstandene, schlechthin eine Arteriosklerose, sie kann 
gegebenenfalls vielleicht einmal im histologischen Praparat ohne Kenntnis des 
Gesamtbildes schwer davon zu trennen sein, aber ich mochte mich grundsatz­
lich dagegen verwahren, die beiden Prozesse miteinander zu identifizieren. 
Wenn man die Arteriosklerose definiert als eine Abnutzungskrankheit, die sich 
morphologisch in einem zu Deformierung fUhrenden Umbau (Metallaxie -
JORES) des GefaBrohrs auBert, wobei regressive, hyperplastische und infiltrative 
Vorgange ineinandergreifen, wenn man ferner bedenkt, daB es sich bei der 
Arteriosklerose um eine Systemerkrankung des ganzen Arteriensystems, oder 
doch groBerer zusammenhangender Abschnitte handelt, schliel3lich, daB diese 
Systemerkrankung das Gesetz der Progredienz in sich tragt, so wird man eine 
solche Narbenbildung an sich so wenig der Arteriosklerose gleichsetzen, wie 
einzelne gelbe Flecke, die es nicht hindern, daB das GefaB im ganzen elastisch 
und leistungsfahig bleibt. lch sehe dabei ganz davon ab, daB die Arteriosklerose 
im fertigen morphologischen Bilde eine Veranderung der Intima darstellt, 
wahrend die rheumatische Arteriitis sich in allen drei Schichten des GefaBrohrs 
etablieren kann. Stellt man sich auf den Standpunkt, daB jede Verdickung 
und Verfarbung des GefaBrohrs, auch wenn sie ausgesprochen herdformig ist 
und die Funktion des Gefaf3es nicht beeintrachtigt, schon als Arteriosklerose auf­
gefaBt werden soIl, so kann man natiirlich auch die rheumatische und luische 
Narbe ebenso, wie die gelben Flecke, zur Arteriosklerose rechnen, aber dann 
kame man zu dem Ergebnis, daB ungefahr jeder Mensch von fruher Jugend an 
Trager einer Arteriosklerose ist, und mit einer sol chen Charakterisierung der 
Arteriosklerose ist dem Kliniker doch gewiB nicht gedient, Es ist nun durchaus 
moglich, daB eine rheumatische Arteriitis vernarbt und daB dabei das GefaBrohr 
im ganzen noch jahrelang leistungsfahig bleibt, ebenso wie wir sagen konnen, 
daB die toxisch entstandenen gelben Flecke bei Kindern ausheilen, ohne die 
Leistungsfahigkeit des GefaBrohrs im ganzen zu beeintrachtigen. Von Arterio­
sklerose werden wir aber doch erst sprechen konnen, wenn die Abnahme der 
Elastizitat, der Umbau von Bindegewebe, die bekannten degenerativen und 
infiltrativen Vorgange sich ausgebildet und damit nicht nur zur Leistungs­
minderung des GefaBrohrs gefUhrt, sondern auch einen Zustand geschaffen 

Ergebnisse d, ill\l, ~red, 54, 25 
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haben, der zu. einem :elrcU1us~Vitiosus fiihrt und das Gesetz. der Progredienz in 
sich tragt, wenn dieses Fortschreiten auch langsam erfolgen kann. DaB diesem 
ProzeB der wirklichen Arteriosklerose in seiner Entwicklung durch jede Wand­
schadigung Vorschub geleistet wird, daB insbesondere die fiir die Arteriosklerose 
so ungeheuer wichtige Lipoidinfiltration bei Cholesteriniiberleitung des Blutes 
besonders leicht in eine bereits geschadigte GefaBwand erfolgen kann, ist ohne 
weiteres plausibel, und insofern haben KLINGE und HUECK Recht, wenn sie 
entziindlichen Einfliissen im allgemeinen, der rheumatischen Arteriitis im 
besonderen eine wichtige Rolle bei der Entstehung der Arteriosklerose zusprechen. 
Aber wenn der Rheumatismus auch einer der Schrittmacher bei der Entwicklung 
der Arteriosklerose ist, so kann man deshalb noch nicht von einer rheumatischen 
Arteriosklerose sprechen, so wenig, wie wir von einem syphilitischen Carcinom 
sprechen, wenn sich auf dem Boden einer syphilitischen Leukoplakie in der 
Mundhohle ein Krebs entwickelt. 

Anhangsweise mochte ich mit wenigen Worten auf die Medionecro8i8 idio­
pathica (GSELL, ERDHEIM) eingehen: Von einer Aortitis ist hier in typischen 
Fallen keine Rede; man konnte aber vom Standpunkt KLINGEs aus Beziehungen 
zum Rheumatismus auf Grund der hier zu beobachtenden l)dembildung und 
Nekrose vermuten. lch mochte einen solchen Zusammenhang ablehnen, denn ich 
vermag eine fibrinoide Verquellung und Nekrose der Aortenmedia nur dann 
als rheumatisch anzuerkennen, wenn sich gleichzeitig auch eine einwandfreie 
rheumatische Arteriitis in dem betreffenden Fall nachweisen laBt. - Bei der 

Arthropathia oder Arthrosis deformans 
liegen die Dinge haargenau, wie bei der Arteriosklerose. Hier wie dort kann der 
Rheumatismus, der, wie wir gese4en haben, eine Mesenchymerkrankung dar­
stellt, als Schrittmacher in Betracht kommen, aber nicht mehr. Wie groB die 
Rolle einer solchen disponierenden Entziindung sein mag, dariiber laBt sich 
heute noch nichts AbschlieBendes sagen; manche werden sie so gering ein­
schatzen wie BEITZKE; KLINGE dagegen, der zwar zugibt, daB es sich hier nur 
um eine von vielen Moglichkeiten handelt, halt sie trotzdem praktisch fiir 8ehr 
wichtig (s. auch BURCKHARDT). 

Mehr nebenbei mochte ich hier darauf hinweisen, daB KLINGE bei der Ent­
wicklung: Arthritis oder Arthrosis dem funktionellen Verhalten des Gelenks 
groBe Bedeutung zuspricht. Schadigt man nach KLINGE im Experiment durch 
Sensibilisierung mit Pferdeserum z. B. das Gelenk und fixiert, so tritt chronische 
Entziindung mit Ankylose ein; laBt man die Tiere nach der Schadigung die 
Gelenke nach Gutdiinken bewegen, so entwickelt sich ein deformierendes 
Gelenkleiden. 

NEERGAARD legt bei der Entwicklung von Arthritis und Arthrosis (von ihm 
Arthronosis genannt) groBen Wert auf das konstitutionelle Moment. Der Lepto­
some soll mehr zu Entziindung, der Pykniker mehr zu degenerativen Krank· 
heiten neigen. lch glaube aber nicht, daB einstweilen beweisende Unterlagen 
fiir diese Auffassung beigebracht werden konnen. 

AbschlieBend mochte ich jedenfalls sagen, daB die Arthrosis deformans 
scharf vom Rheumatismus zu trennen ist und ich befinde mich daher offenbar 
in llereinstimmung mit R6sSLE, der an einer Stelle wortlich sagt: 
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"Scharf zu trennen vom Formenkreis der rheumatischen Krankheiten sind aber die 
Nachkrankheiten an ihren verscruedenen Lokalisationen. So kann keine Rede davon sein, 
daB die Arthritis deformans als solche eine rheumatische Krankheit ist, da sie sich ebensqgut 
als Folge einer rheumatischen Synovitis und Periarthritis, als irgendeiner anderen Gelenk· 
bzw. Knorpelschiidigung entwickeln kann." 

Gicht. 
Auch die Gicht ist neuerdings von ROSSLE, GUDZENT und KLINGE mit dem 

Rheumatismus in ursachliche Beziehungen gebracht worden. 
Die Gicht ist nach ROSSLES Meinung "der besonders geartete chronische 

Gelenkrheumatismus des mit harnsaurer Diathese (familiar) behafteten Men­
schen, wobei auch die anatomischen Friihzustande der von Harnsaure beschla­
genen Gelenke ihre Eigenart besitzen. Ohne ,Rheumatismus' bekame auch 
der letztere keine Gelenkgicht, und er bekommt sie besonders leicht, weil die 
Harnsaure durch Erhohung der GefaBdurchlassigkeit die lokale Disposition zur 
Lokalisation des Rheumatismus an den Gelenken erhoht (RONDONI). In der 
Gicht treffen also zwei Allgemeinerkrankungen zusammen, der rheumatische 
Zustand und die Uratdiathese." Auch CmNI ist der Meinung, daB Harnsaure­
diathese und Allergie sich bei der Entstehung der Gicht gegenseitig erganzen. 
GUDZENT sieht die gemeinsame Basis von Gicht und Rheumatismus in einer 
allergischen Reaktion des menschlichen Gewebes, die Allergene sind seiner 
Meinung nach ortsfremdes EiweiB, und es solI eine entsprechende Ernahrung 
(Fleisch, Milch, Fisch) imstande sein, eine solche Allergie auszulosen. Auf dem 
RheumakongreB in Lund hat GUDZENT seine Lehre von der spezifischen EiweiB­
allergie (durch Ernahrung) als Ursache von Gicht und Rheumatismus wieder 
verteidigt. KLINGE sucht nun diese Auffassung von der allergischen Natur 
der Gicht morphologisch zu stiitzen. Einmal sieht er als Beweis an: eine fibri­
noide Oberflachenentziindung mit fibrinoider Entartung an Synovia und Knorpel 
ohne topographischen Zusammenhang mit Uratablagerung, zweitens das Vor­
kommen rheumatischer Eingeweidenarben. Er gibt auf Grund von Unter­
suchungen seines Schiilers HARTMANN an, daB aIle von ihm beobachteten 
Gichtiker eine riickfallige oder abgelaufene Herzklappenentziindung zusammen 
mit zahlreichen kleinen Herzmuskelschwielen und Perikardsklerosen bzw. Ver­
wacbsungen aufwiesen. Ich mochte hier gleich bemerken, daB icb diese An­
gaben auf Grund eigener Erfahrungen nicht bestatigen kann. Ich habe gerade 
vor einigen W ochen wieder einen klassischen Gicbtfall seziert, der keine Spur 
von Endokarditis aufwies. KLINGE kommt, wie ROSSLE, zu dem Ergebnis, 
die Gicht sei eine Kombination einer allergischen Entziindung mit Storung 
des Uratstoffwechsels, und das Substrat der Gicht im Gewebe sei eine fibrinoide 
rheumatische Quellung des Gewebes mit sekundiiren Uratniederschlagen." Es 
lebt hier die alte Anschauung EBSTEINS von der primaren Gewebsnekrose und 
sekundaren Uratabscheidung wieder auf, die wir aIle gliicklich iiberwunden 
glaubten, und die nach meinen an der Gichtniere vorgenommenen Unter­
suchungen den Tatsachen durchaus nicht entspricht. KLINGE stiitzt sich auch 
auf Experimente von CHINI, der durch Injektion von Uraten die allergische 
Entziindung im Gelenk eines mit ortsfremdem Serum vorbehandeIten Ver­
suchstieres fixierte und so Bilder erzeugte, die er denen der menschlichen Gicht 
gieichsetzt (s. auch WEIL, der in Lund die Ahnlichkeiten zwischen verschiedenen 
Formen des Rheumatismus und der Gicht- betonte);-· 

25* 
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leh kann diese ursaehliehe Verfleehtung von Gieht und Rheumatismus 
nieht als riehtig anerkennen und moehte gerade hier an den frillier zitierten 
Aussprueh KLINGES erinnern, daB Zusammenhangsbetraehtungen nur moglieh 
sind, wenn man sieh bewuBt iiber das eiuzeln gegebene ZustandsbiId erhebt und 
den Blick aufs Gauze riehtet. Betraehtet man aber gerade die Krankheits­
biIder der rheumatisehen Granulomatose einerseits, die Gieht andererseits im 
ganzen, so sind die Untersehiede doeh so groB, daB eine grundsatzliehe Seheidung 
unbedingt gegeben erseheint. GewiB kann man zugeben, daB die beiden Krank­
heitsbilder sieh iibersehneiden, aber das tun so viele Krankheitsbilder, ohne 
daB man sie deshalb einander gleiehsetzt, und ieh kann nieht einmal zugeben, 
daB eine rheumatisehe Veranderung im Gewebe die Vorbedingung fiir die Ent­
stehung des giehtisehen Prozesses mit seinen Uratablagerungen darstellt. leh 
kann hier auf mieh selbst exemplifizieren. leh bin, wie an gelegentliehen Gieht­
knoten an meinen Ohrmuseheln einwandfrei festzustellen ist, Giehtiker, obwohl 
ieh bis jetzt niemals etwas wie Rheumatismus oder rheumaahnliehes gehabt 
habe; ieh bin es auf Grund der Vererbung von meinem Vater her, der sehwerer 
Giehtiker war, obwohl aueh er niemals einen Rheumatismus durehgemaeht 
hatte und bis an sein Lebensende herzgesund war. "Venn man bei Giehtikern 
gelegentlieh fibrinoide Verquellungen und Nekrose an Synovia und Knorpel 
ohne rheumatisehes Granulationsgewebe findet, so ist das in meinen Augen 
ein weiterer Beweis dafiir, daB das Vorhandensein dieser alterativen Verande­
rungen allein fiir die rheumatisehe Granulomatose nieht beweisend ist. leh 
bleibe also dabei, daB die beiden Krankheiten grundsatzlieh zu trennen sind, 
denn, wie wir doeh naeh Uberwindung des EBSTEINSehen Standpunktes seither 
ziemli.eh allgemein angenommen haben, handelt es sieh bei der rheumatischen 
Granulomatose um eine Infektionskrankheit, die jeden befallen kann, bei der Gicht 
um eine StoffwechselstOrung, bei der die Konstitution die ausschlaggebende Rollespielt. 

V. Schlu6betrachtung iiber Atiologie und Wesen 
der rheumatischen Granulomatose. 

So lange es nieht gelingt, einenErreger der rheumatisehen Granulomatosenaeh­
zuweisen, wird der Streit urn die A.tiologie und damit aueh urn das Wesen des 
Rheumatismus wohl nieht zur Ruhe kommen, denn von keiner der zur Zeit disku­
tierten Theorien kann man sagen, daB exakte Beweise fiir ihre Riehtigkeit vorlagen. 

Es sind zur Zeit in der Hauptsaehe drei Theorien, die in Betraeht kommen: 
Die einen, wie ASCHOFF, GRAFF, ich selber, sehen im Rheumatismus eine spezifische 
Infektionskrankheit, deren Erreger allerdings noeh entdeekt werden muB; wir 
stehen also der rheumatisehen Granulomatose in der gleiehen Weise gegeniiber, 
wie man der Tuberkulose und Syphilis vor der Entdeekung ihres Erregers gegen­
iiber stand, und wie wir der Lymphogranulomatose noeh heute gegeniiberstehen. 

Andere glauben, dafJ hier als U1'sache bekannte Erreger, Streptokokken, Tuberkel­
bacillen, anzuschuldigen sind, die bei bestimmter Reaktionslage zum Rheumatis­
mus fUhren, hier spielt also der Allergiegedanke schon sehr stark herein, und 
er wird beherrsehend in der dritten. del' KLING Eschen Hyperergietheorie des Rheu­
matism~ls, in der die Theorie von WEINTRAUB in systematiseher Weise aus­
gebaut worden ist. KLINGE sagt: "rheumatiseh heiBt ein Gewebssehaden, der 
gekennzeiehnet ist dureh eigeilartige Aufquellung der Bindesubstanzen mit oder 
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ohne Zellwucherung, entstanden durch ein Bakteriengift bzw. EiweiBgift, das 
tiber den Umweg einer Gewebstiberempfindlichkeit, eines Ryperergiemechanis­
mus, im allergischen Korper wirkt." Diese Theorie, die allergisch-hyperergische 
Gewebsreaktion gleichsetzt mit rheumatischer Veranderung, erfreut sich heute 
groBer Beliebtheit; es bekennen sich zu ihr so namhafte Autoren, wie ROSSLE 
und RUECK. Es liegt auf der Rand, daB die zweite und die dritte Theorie 
sich ohne weiteres vereinigen, lassen. Wenn wir sie getrennt besprechen, so 
geschieht das deshalb, weil manche Autoren den Streptokokken oder den 
Tuberkelbacillen doch einen groBeren EinfluB einraumen, wie das im Rahmen 
der KLINGESchen Ryperergietheorie in Frage kame, in derdas ursachliche 
Moment ganz und gar von der Seite des Erregers zur Seite der Reaktionsweise 
des Organismus hin verschoben wird und wo die Art des Antigens als vollig 
nebensachlich angesehen werden muB. 

Was zunachst die erste Theorie anlangt, es handle sich beim Rheumatismus 
um eine spezifische Infektion, wie bei der Tuberkulose, so lassen sich fiir diese 
Auffassung bis jetzt nur Indizienbeweise beibringen. Es liegen allerdings auch 
Mitteilungen vor, die von einem spezifischen Erreger des Rheumatismus be­
richten. EAGLES, EVANS und FISHER ist es angeblich im AnschluB an friihere 
Untersuchungen von SCHLESINGER-gelungen, beim fieberhaften Rheumatismus, 
bei der Chorea und bei der chronis chen Arthritis ein filtrierbares Virus zu iso­
lieren; morphologisch ahnliche Gebilde haben sie allerdings auch in nicht 
rheumatischem Material gefunden, doch wurde das von Rheumatikern ge­
wonnene Untersuchungsgut von Rheumatikerseren agglutiniert, dagegen nie­
mals von Nichtrheumatikern. Die Autoren schlieBen daraus, daB das Material 
aus rheumatischen Geweben und Ergiissen ein Antigen enthalt, bei dem es sich 
um ein Virus handeln konnte. Auch ANDREI und RAVENNA denken an ein 
Virus; sie halten es fUr moglich, daB die Infektion mit diesem fraglichen Virus 
durch eine Streptokokkenangina begiinstigt wird. .Ahnliche Gedankengange 
finden sich neuerdings bei SWIFT. Doch wird man hier noch nichts Endgiiltiges 
sagen konnen. (Ober friihere Mitteilungen iiber fragliche Rheumatismuserreger 
s. bei KLINGE.) - Es sei in dies em Zusammenhang auch auf eine Mitteilung 
von MESTER hingewiesen, der eine immunbiologisch spezifische Reaktion Hir 
Rheumatismus gefunden haben will (Absinken der Leukocytenzahl um 15-50 % 
innerhalb 30-60 Minuten nach intracutaner Injektion von einpromilliger 
wasseriger Salicylsaure mit Anlegung von 5 Quaddeln it 0,2 ccm). Von einem 
schliissigen Beweis fiir das Vorhandensein eines spezifischen Erregers beim 
Rheumatismus wird man aber auchhier nicht sprechen konnen, und wir bleiben, 
\vie gesagt, einstweilen auf Indizienbeweise angewiesen. Da darf zunachst 
darauf hinge",iesen werden, daB, wie STRUMPELL und SEYFARTH angeben, eine 
epidemische Steigerung im Auftreten des rheumatischen Fiebers oft aufs deut­
lichste nachgewiesen werden kann. Der wichtigste Indizienbeweis bleibt aber 
nach wie vor das Auftreten des ASCHoFFschen Knotchens, bei des sen Vorhanden­
sein (s. S. 372) die Diagnose auf rheumatische Granulomatose ebenso gut gestellt 
werden kann, wie die Diagnose Tuberkulose oder Lymphogranulomatose aus 
dem Vorhandensein des tuberku16sen Granuloms bzw. des spezifischen Granu­
lationsgewebes bei der Lymphogranulomatose. Man hat es dort ja auch nicht 
notig, zum Beweis den spezifischen Erreger aufzuzeigen, bei der Lympho­
granulomatose ist das bekanntlich einstweilen auchgar nicht moglich. Von 
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manchen Seitensind ja allerdingsan der Spezifitat des AsCHoFFschen Knotchens 
Zweifel erhoben worden, vor aHem sollen beim Scharlach ganz analoge Gebilde 
wie beim Rheumatismus gefunden werden. Ich habe mich im AnschluB an die 
ersten diesbeziiglichen Mitteilungen von SCHMORL mit dieser Frage systematisch 
beschaftigt, und ich habe die Ergebnisse dieser Untersuchungen in mehreren 
Arbeiten niedergelegt. Ich bin zu dem Ergebnis gekommen, daB beim Scharlach 
wohl ahnliche Gebilde gefunden werden wie beim Rheumatismus, daB man 
sie aber in der iiberwattigenden Mehrzahl der FaIle deutlich von der rheumati­
schen Granulomatose abtrennen kann. Ich muB deshalb VEIL entschieden 
widersprechen, wenn er sagt, bei der GegeniibersteHung von Ahnlichkeit und 
Gegensatzlichkeit der beiden Gebilde lieBe sich erkennen, daB - im groBen 
gesehen - die Ahnlichkeit bei weitem iiberwiege; es sei die prinzipielle Tatsache 
ins Auge zu fassen, daB in beiden Fallen Granulome das Bild beherrschen, 
die perivascular entstehen und von adventitiellen Elementen ihren Ausgang 
nehmen. Das geniigt aber durchaus nicht, um die beiden Gebilde miteinander 
zu identifizieren. Gerade, wenn man wieder den Blick aufs Ganze richtet, 
ergeben sich sehr wesentliche Unterschiede. Es muB schon auffallen, daB die 
Granulombildung sich beim Scharlach durchaus nicht mit, der RegelmaBig­
keit findet, wie bei der rheumatischen Granulomatose - in einer Unter­
suchungsreihe von ASCHOFF und TAWARA z. B. wurde in 5 Fallen von Scharlach 
4mal iiberhaupt nichts gefunden - und daB die Veranderungen auch unter 
sich uneinheitlich sind 1. Wichtiger noch scheint mir, daB die perivascularen 
Scharlachgranulome, wenn sie gefunden werden, sich von den rheumatischen 
durch das Fehlen der groBen, unscharf begrenzten, an die STE:RNBERGSchen 
Riesenzellen erinnernden basophilen Zellelemente unterscheiden. AuBerdem 
imponiert beim Scharlach nicht wie beim Rheumatismus die perivasculare 
Knotchenblldung, sondern die tells mehr herdformige, teils mehr diffuse Endokard­
proliferation und Endothelproliferation an den Venen (s. auch SIEGMUND und 
meine diesbeziiglichen Befunde an der Leber und Gallenblase). Ich habe diese 
Endokardproliferationen auch bei Streptokokkeninfektionen ohne Scharlach, 
wenn auch nicht so haufig wie dort, gefunden, und ich bin bei diesen Unter­
suchungen ebenso wie SIEGMUND zu der V orstellung gekommen, daB man die 
fragliche Endokardproliferation als allergische Reaktion auffassen muB. Diese 
allergische Reaktion kann meines Erachtens durch den Streptococcus allein 
hervorgerufen werden, sie ist aber besonders dann zu erwarten, wenn es sich 
um die mit dem Scharlach verkniipfte Streptokokkeninfektion handelt, so daB 
also in der Hauptsache der Scharlach die fiir das Auftreten der Endokard­
proliferation notwendige Reaktionslage zu schaffen scheint. 

Jedenfalls glaube ich, daB man die Scharlachmyokarditis nicht nur von der 
gewohnlichen Diphtheriemyokarditis, zu der sie MONCKEBE:RG in Beziehung 
gebracht hat, trennen kann, sondern auch von der rheumatischen Myokarditis, 
und zu dem gleichen Ergebnis ist auch STOEBER - unter ASCHOFF - gekommen, 
desgleichen MAGLADE:RY und BILLINGS, die - gleichfalls aus dem ASCHoFFschen 
Institut - iibet die Unterschiede in der Starke der Scharlachmyokarditisbei 
den einzelnen Epidemien berichten. Wenn durch SIEGMUND echte rheumatische 
Knotchen bei vereinzelten Scharlachfallen beschrieben sind, so scheint das 
beim Vergleich mit den von STOEBER und mir erhobenen Befunden eher darauf 

1 FAHR: Beitr. path. Anat. 8iC 
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hinzuweisen, daB es sieh dort um eine KQ:m.bination von Seharlaeh und Rheu­
matismus gehandelt hat, ebenso, wie man ja oft genug Lymphogranulomatose 
und Tuberkulose miteinander vergesellsehaftet findet, so oft, daB viele Autoren, 
voran STERNBERG, die Lymphogranulomatose fiir eine besondere Form der 
Tuberkulose gehalten haben. leh moehte bei der Gelegenheit eine Mitteilung 
von K1tAM:ER erwahnen; er weist auf das weehselnde V orkommen von Rheuma 
und Endokarditis bei den verschiedenen Seharlachepidemien hin und vertritt 
die Meinung, daB ein Teil der Seharlacharthritiden auf einer sekundaren In­
fektion mit dem Virus des akuten Rheuma beruhe. 

Bei den Versuehen, Beweise fUr das Wesen des Rheumatismus als einer 
spezifisehen lnfektionskrankheit zu erbringen, muB dann noeh auf die von 
GRAFF aufgeworfene und bearbeitete Frage eines Primiiraffekts beim Rheumati8-
mU8 eingegangen werden. GR.AFF glaubt, bei der systematisehen Untersuchung 
der Raehenorgane be8onder8 grope rheumati8che Herde, die er bei Friihfalien von 
Rheumatismus in Mandelnahe gefunden hat, als Primaraffekte anspreehen zu 
konnen. ANDERS und KLINGE haben alierdings die Beweiskraft der GRAFFsehen 
Befunde nieht anerkannt, aueh ROSSLE steht der GRAFFSehen Lehre skeptiseh 
gegeniiber, und KLINGE meint, die rheumatischen Herde der Mandelm:ngebung 
seien denen des iibrigen Korpers gleichwertig. lch selbst vermag zu dieser, ja 
prinzipieli sehr wichtigen Frage leider aus eigener Erfahrung nichts Entschei­
dendes beizutragen. Leider ist man ja nur selten in der Lage, Falie zu sehen, 
die hier verwertbar sind, denn der Rheumatismus kommt ja nur sehr selten im 
Friihstadium zur Obduktion. Jedenfalis sind weitere Untersuchungen in dieser 
Frage dringend erwiinscht. Wenn sich das regelmaBige V orkommen eines 
Primaraffektes im Sinne GR.XFFs bestatigen lieBe, so ware das ja zweifellos ein 
sehr wichtiger Beweis dafiir, daB der Rheumatismus wirklich, wie GRAFF sagt, 
ein Rheumatismus infectiosus spezificus ist. Noch einfacher ware es freilich, 
wenn es gelange, den Erreger zu finden, und man solite die Suche nach ihm 
nicht aufgeben, sondern im Gegenteil eifrig fortsetzen. Wenn diese Forschungen 
von Erfolg gekront waren, dann wiirden natiirlich alie die Erkrankungen, die 
man heute mit mehr oder weniger Berechtigung mit dem Rheumatismus in 
Beziehung bringt, mit einem Schlag eine Aufklarung ihres Wesens erfahren, 
ebenso, wie es dureh die Entdeckung der Syphilisspirochate gelungen ist, den 
exakten Beweis fiir die syphilitische Natur mancher Erkrankungen zu erbringen, 
bei denen die Atiologie bis dahin heftig umstritten war, wie bei Tabes und 
Paralyse. 

Gehen wir zur Besprechung der zweiten Theorie iiber, so hat immer wieder 
die Meinung groBen Anklang gefunden, es handle sieh beim Rheumatismus 
um eine Streptokokkenerkrankung, insbesondere ist von zahlreichen Autoren der 
StreptococCU8 viridanB als Erreger des Rheumatismus angeschuldigt worden. 
Es wiirde zu weit fiihren, die ganze auBerordentlich stark angewachsene Literatur 
zu dieser Frage hier zu bespxl'lchen; ich verweise auf die Arbeiten von SWIFT, 
CLAWSON und BELL, LEICHTENTRITT, B,EYE, um nur diese zu nennen, und die 
zusammenfassende Ubersicht, die KLINGE zu dieser Frage gegeben hat. Neuer­
dings ist in Lund DAWSON 1 wieder warm fiir die Streptokokkenatiologie ein­
getreten, wahrend NANNA SWARTZ bei der gleichen Gelegenheit iiber Diplo­
kokkenbefunde in rheumatischen Produkten berichtete. ALBERTINI faBt den 

1 DAWSON: Verh. internat. Rheumakongr.Lund 1931t-
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Rheumatismus als~e-Ieichteste-Form der fokal bedingten Infektionskrankheiten 
auf, atiologisch kommen dabei pyogene Kokken, vorwiegend Streptokokken, 
in Frage; "die besondere Reaktionsform kann bedingt sein: 1. durch die im­
manenten Eigenschaften der Keime, 2. durch die Reaktionslage des befallenen 
Organismus (s. unten), 3. konnen moglicherweise beide eine ausschlaggebende 
Rolle spielen". Andererseits sei auf neuerliche Mitteilungen von V ACIRCA ver­
wiesen, der in breit angelegten Experimenten (fast 200 Versuche) mit Strepto­
kokken zu dem Ergebnis kommt, daB der Errege~ des Rheumatismus nicht 
im Streptococcus zu sehen ist. Ich habe mich mit dieser Frage in lebhaftem 
Gedankenaustausch mit SCHOTTMULLER seit vielen Jahren beschaftigt und 
bin, ebenso wie SCHOTTMULLER, immer wieder dazu gekommen, die Strepto­
kokkenatiologie des Rheumatismus abzulehnen. Besonders meine hei Kindern 
vorgenommenen Untersuchungen, iiber die ich auf dem internationalen Rheuma­
kongreB 1934 berichtet habe, fiihrten mich zu dieser Ablehnung. Ich habe bei 
14 Fallen von Endocarditis rheumatica beim Kindnur einmal den Viridans 
gefunden, einmal aber auch den Streptococcus und einmal den Pneumococcus 
mucosus. Auch LEICHTENTRITT betont, daB die Endocarditis lenta beim Kinde 
seltener gefunden wird als beim Erwachsenen; er hat aus der Literatur nur 
etwa ein Dutzend derartiger Faile zusammenstellen konnen, wo Endocarditis 
lenta und sicherer Rheumatismus beim Kinde vergesellschaftet waren; dabei 
ist es bei einem der beiden von fum selbst beohachteten FaIle sehr fraglich, ob 
hier ein echter Rheumatismus vorgelegen hat. Beim Erwachsenen sind nun 
Faile von Viridanssepsis ohne Rheumatismus gar nicht selten; ich selhst verfiige 
iiber 15 derartige Befunde, bei denen rheumatische Veranderungen vollig ver­
miBt wurden. Sieht man also, daB es Faile von Rheumatismus ohne Strepto­
kokkenbefund, andererseits Viridanssepsis ohne Rheumatismus giht, so wird 
man schwer an eine gesetzma{3ige Verkniiptung dieser heiden Erkrankungsbilder 
glauben konnen. Weiterhin ist man durch diese Beobachtungen in der Lage, 
die Befunde bei unkompliziertem Rheumatismus und bei reiner Viridanssepsis 
einander gegeniiberzustellen, und es ergeben sich dabei doch recht bemerkens­
werte Unterschiede. Bei tOdlich verlaufenden Fallen von unkompliziertem 
Rheumatismus findet man das Myokard regelmaBig in Form spezifischer rheu­
matischer Granulome beteiligt, am Endokard findet sich ganz iiberwiegend 
Endocarditis verrucosa mit spezifischem Granulationsgewebe, am Perikard 
haufig Granulome in Form der Bindegewebsknotchen; bei todlich verlaufenden 
Fallen reiner Viridanssepsis findet man das Myokard nicht regelmaBig befallen, 
und wenn hier eine Entziindung vorhanden ist, dann fehlen die spezitischen 
Veranderungen, es finden sich dafiir manchmal Absce{3chen, am Endokard 
findet sich fast regelmaBig eine Endocarditis ulcerosa und Beteiligung des 
Perikards ist selten, spezifische Veranderungen fehlen hier ebenso wie am Endo, 
kard. Auch ist die Prognose bei beiden Krankheitsformen, sofern sie in reiner 
Form auftreten, verschieden. Die Prognose der reinen Endocarditis rheumatica 
ist nicht schlecht; was bei der rheumatischen Herzveranderung den iiblen 
Ausgang bedingt, ist nicht die Endokarditis, sondern die Myokarditis (s. hier 
vor aHem die stiirmisch verlaufenden FaIle von sog. hyperpyretischem Gelenk­
rheumatismus); wird die Myokarditis iiberstanden, weil sie entsprechend leicht 
war, so heilt auch die Endocarditis rheumatica, oder das aus ihr entstehende 
Vitium wird sehr lange, oft jahrzehntelang, bei gutem oder leidlichem Wohl-
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befinden ertragen. Die Endocarditis Jenta dagegen gibt bekanntlich eine ganz 
schlechte Prognose und heilt nur in seltenen Ausnahmefallen. 

Ich finde meine Auffassung von der Verschiedenheit zwischen Endocarditis 
rheumatica und lenta bestatigt durch neuerliche Untersuchungen von MASUGI 
und ISIBASI. Sie sprechen von einem schroffen Gegensatz zwischen dem Krank­
heitsbild der Endocarditis septica und Endocarditis rheumatica und sagen 
zuletzt wortlich: 

"Fiir das volle Verstandnis der unterschiedlichen Krankheitsbilder der beiden Erkran­
kungen erscheint uns die Annahme von verschiedenen Erregern eine notwendige V oraus­
setzung zu sein." 

Natiirlich ist nicht zu bestreiten, daB Rheumatismus und Streptokokken­
infektion sehr oft miteinander vergesellschaftet vorkommen, aber ich habe 
immer betont, daB es sich hier um eine Mischinfektion, ahnlich wie bei. der 
Streptokokkenmischinfektion auf der Basis eines Scharlachs oder einer Grippe, 
handelt. Hier wie dort macht die Grundkrankheit, also in unserem Fall. der 
Rheumatismus, den Organismus gegen Streptokokkeninfektion besonders 
empfindlich, und diese evtl. sehr friih hinzutretende Streptokokkenmischinfek­
tion kann dann unter Umstanden das Bild vollstandig beherrschen. Es braucht 
aber, wenn es zur Mischinfektion kommt, gar nicht immer der Streptococcus, 
es kann, wie ich eben schon ausfiihrte, auch der Staphylococcus oder der 
Pneumococcus sein. 

Wahrend also von vielen Autoren - wie wir gesehen haben, wohl mit Un­
recht - die Streptokokken als Erreger des Rheumatismus proklamiert werden, 
haben REITTER und LOWENsTEIN,ankniipfend an die Lehre PONCETs vom"rhuma­
tisme tuberculeux", den Tuberkelbacillus als den Erreger des Rheumatismus 
angesprochen. REITTER und LOWENSTEIN fassen ihre Ansicht folgendermaBen 
zusammen: "Der akute Rheumatismus ist eine exsudativ entziindliche Phase 
im Ablauf einer tuberkulOsen Reinfektion." Die Autoren haben iiberraschend 
haufig im Blut von Rheumatikern Tuberkelbacillen gefunden, diese Befunde 
sind bei zahlreichen Nachuntersuchungen zwar in der Regel nicht bestatigt 
worden, aber REITTER und LOWENSTEIN fiihren das auf mangelhafte Technik 
ihrer Kritiker zuriick, und eine sehr bemerkenswerte Stiitze hat, wie es scheint, 
die Lehre der Wiener Autoren durch neuerliche Mitteilungen von MASUGI und 
seinen Mitarbeitern erhalten. MAsUGI, MURASAWA und YA-SHU gelang es bei 
der Untersuchung von 215 Phthisikerherzen 35mal "eigenartige interstitielle 
Granulombildungen des Myokards ausfindig zu machen, die morphologisch der 
rheumatischen Granulomatose naher stehen". Weiterhin haben die gleichen 
Autoren dann in 5 Fallen, in denen rheumatische Granulome, aber keine aktiven 
tuberkulosen Veranderungen im Korper gefunden wurden, Tuberkelbacillen im 
Herzen nachgewiesen. Die Bacillen wurden gefunden auf der Endothelbedeckung 
des Endokards, in der Lichtung der Venen, in Gewebsliicken des kaum ver­
anderten, aber leicht gequollenen Bindegewebes, auch an Siellen beginnender 
Zellproliferation, dagegen nicht in ausgebildeten ASCHoFFschen Knotchen; 
auch in dem fibrinosen Exsudat des Perikards ist der Bacillennachweis gelungen. 

STOEBER konnte bei Nachuntersuchungen die MASUGISchen Befunde nicht 
bestatigen. KLINGE, der die Ergebnisse von REITTER und LOWENSTEIN stark 
beachtet hat, und der meint, daB dem tuberkulosen Rheumatismus eine groBere 
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Bedeutung zukommt, ala bisher angenommen wurde, kommt doch zu dem 
SchluB, "daB die Annahme einer tuberkulosen Atiologie der Polyarthritis 
schlechthin mit der Tatsache nicht vereinbar ist". 

Unsere eigenen diesbeziiglichen Untersuchungen, iiber die mein Mitarbeiter 
FRANZ berichten soIl, sind noch nicht abgeschlossen. Einstweilen stehe ich den 
Granulombefunden im Herzen der Phthisiker ebenso gegeniiber wie denen beim 
Scharlach: wenn echte rheumatische Granulome bei TuberkulOsen gefunden 
werden, so mochte ich, ebenso wie ASCHOFF, glauben, daB es sich um eine Misch­
infektion handelt, in der gleichen Weise, wie beim gleichzeitigen Vorkommen 
von Scharlach und Rheumatismus, oder von Tuberkulose und Lympho­
granulomatose. 

Der Tuberkelbacillus macht doch fiir gewohnlich ein wohlcharakterisiertes 
spezifisches Produkt, den Tuberkel; wenn er ein rheumatisches Granulom 
erzeugen wiirde, das sich vom Tuberkel doch in eindeutiger Weise unterscheidet, 
so konnte das nur dadurch erklart werden, daB entweder, wie GRAFF ausfiihrt, 
der Tuberkelbacillus dann besondere Eigenschaften aufweisen miiBte, die ihn 
von den gewohnlichen Tuberkelbacillen biologisch unterschieden, oder aber es 
miiBte eine ganz besondere Reaktionslage dazu fiihren, daB der Tuberkelbacillus, 
der in diesem FaIle keine andere Rolle spielte als der Streptococcus oder ein 
beliebiges ortsfremdes EiweiB, die rheumatischen Veranderungen auslOsen 
konnte. KLINGE meint denn auch, nur die Hyperergietheorie mache auch diese 
Form der rheumatischen Erkrankung verstandlich, und wir kommen damit 
zur dritten Theorie, zur Hyperergielehre KLrNGES. 

Nach KLINGE ist vom "pathologisch-anatomischen Standpunkt das dem Rheuma und 
den Rheumatoiden Gemeinsame eine am gesamten Bindegewebe in Erscheinung tretende 
eigenartige Schiidigung des kollagenen Bindegewebes, entstanden unter gleichen immunbiolo­
gischen Bedingungw". 

Ich habe immer selbst betont, und dasselbe sagt gelegentlich auch GRAFF, 
daB natiirlich allergische Vorgange beim Rheumatismus, wie bei jeder In­
fektionskrankheit, eine groBe Rolle spielen; aber ich kann KLINGE nicht folgen, 
wenn er rheumatisch gleichsetzt mit dem auf der Basis allergisch-hyperergischer 
Vorgange entstandenen Gewebsschaden, wenn er sagt: "der gleiche Reaktions­
mechanismus auf einen Infekt, die hyperergische Reaktion der Gewebe im empfind­
lichen Korper halt aIle Einzelformen zu einem Ganzen zusammen und ist als 
das Eigentliche und Wesentliche des Rheumatischen zu bezeichnen". Diese 
Lehre KLINGEs ist in den letzten Jahren im In- und Ausland viel diskutiert 
worden. KLINGE hat seine These auf dem RheumakongreB in Lund 1936 wieder 
verteidigt. CAUTERMAN kommt dort zu dem Ergebnis, das allgemein chronisch­
rheumatische, nichtinfektiOse Rheuma sei eine allergische Erscheinung, und 
TALALAJEW bewegt sich bei den Verhandlungen in Lund ganz in den Gedanken­
gangen KLINGEs, wenn er sagt, beim akuten Rheumatismus gewinne die Re­
aktionsweise des rheumatisch Kranken immer steigernde Bedeutung, die In­
fektion bedeute nur eine Bedingung, wahrend die Reaktionslage des Organismus 
die eigentliche Ursache sei. A. FISCHER dagegen ist der Meinung, daB die 
Allergiehypothese zwar unser Wissen von der Pathogenese der Gelenkerkran­
kungen wesentlich bereichert hat, daB sie aber das Problem der Atiologie des 
Rheumatismus nicht zu IOsen vermochte. MOURIQUAND steht der Lehre vom 
allergischen Ursprung des Rheumatismus(und der Gicht) offenbar skeptisch 
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gegeniiber; er will den moglic:hen. ~lls~II!menhang von Rheuma und Allergie 
nicht abstreiten, doch birgt nach ihm diese Auffassung fUr den KJiniker die 
Gefahr in sich, daB dadurch weniger nach der Ursache geforscht wird, ein Be­
denken, das auch ich gelegentlich geauBert habe. Auch FREEMAN auBert Be­
denken gegen die Allergielehre und die Sensibilisierungsexperimente, die DSCHU­
Yu-BI im AScHoFFSchen lnstitut in Wiederholung der KuNGESchen Versuche 
zur Erzeugung rheumatischer Veranderungen vorgenommen hat, brachten keine 
Bestatigung des KuNGESchen Standpunktes (s. hier auch die referierenden 
Auseinandersetzungen KALBFLEISCHS iiber diesen Gegenstand). Mit besonderer 
Scharfe wendet sich GRAFF immer wieder gegen die Losung des Rheumaproblems 
auf Grund der Allergie. Auch ich glaube, wie einige der vorgenannten Autoren, 
daB gegen die Lehre KLINGES doch sehr erhebliche Einwande erhoben werden 
miissen. lch mochte vor allem darauf hinweisen, daB ich bei systematischen 
Untersuchungen von Streptokokkenerkrankungen, bei denen eine Sensibili­
sierung und das Auftreten hyperergisch-entziindlicher Vorgange anzunehmen 
war, nichts von spezifisch-rheumatischen Veranderungen nachweisen konnte 
.(s. auch MAsUGI und lSIBAsI). R6sSLE, von dessen grundlegenden Befunden 
und Vorstellungen KLINGE ja ausgeht, hat kiirzlich ein sehr einleuchtendes 
Schema aufgestellt, um die verschiedenen Formen veranderter Reaktionslage 
zu charakterisieren: 

I 
Spezifische Pathergie = Aliergie 

TT I u berempfindlich-
keit (Anaphylaxie, 

hyperergische 
Entziindung) 

I 
I 

Unterempfindlich-
keit (Hypoergie, 

Immunitat, 
Anergie) 

Pathergie 
I 

I 
Unspezifische Pathergie 

I 
I 

Parallergie 
I 

Pathergie 
im engeren Sinne 

(Heteroallergie) 

Wenn ich R6sSLE recht verstehe, so ware als Beispiel einer unspezifischen 
Pathergie z. B. eine chronische, gelegentlich exacerbierende Conjunctivitis zu 
verstehen, die sich auf der Basis einer akuten, irgendwie entstandenen Ent­
ziindung entwickelt hat, wo also ein empfindlicher gewordenes Gewebe auf alle 
moglichen Schadigungen, gleichviel welcher - thermischer, mechanischer, 
chemischer, bakterieller - Art, mit unspezifischen.8torungen, mit einem Wieder­
ausbruch, oder einer Steigerung entziindlicher Veranderungen antwortet. 

Unter spezifischer Pathergie im engeren Sinne ware das Entstehen eines 
bestimmt charakterisierten Krankheitsbildes auf allergisch-hyperergischer Grund­
lage zu verstehen, wie die Periarteriitis nodosa, die maligne Nephrosklerose, die 
STILLsche Krankheit, die Thrombangitis obliterans BURGER, die croupose 
Pneumonie, die diffuse Glomerulonephritis, um nur diese zu nennen. 

Bringen wir die genannten Krankheitsbilder mit dem Rheumatismus in 
Beziehung, so konnen wir sie in verschiedene Typen aufteilen. Wir sehen dabei 
einmal allergisch-hyperergische Krankheitsbilder, die aus dem rheumatischen 
Geschehen als einer ihrer Wurzeln hervorgehen konnen, wenn es die Reaktions­
lage so will, wie die Periarteriitis nodosa oder die maligne Nephrosklerose. Wir 
sehen andere, die sich mit dem Rheumatismus iiberschneiden, wie die STILLSche 



396 TH. FAHR: Die rheumatische Granulomatose vom Standpunkt des Morphologen. 

oder BURGERSehe Krankheit, die also, verwandte Zuge erkennen lassen,ohne 
daB man sie direkt in den Formenkreis der rheumatisehen Granulomatose auf­
nehmen darf. Und wir sehen sehlieBlieh allergiseh-hyperergisehe Krankheiten, 
die weder kliniseh noehmorphologiseh etwas mit dem Rheumatismus zu tun 
haben, wie manehe Formen der Pneumonie und die diffuse Glomerulonephritis. 

Man kann also doeh bestimmt nieht sagen, daB die hyperergisehe Reaktion 
derGewebe im empfindliehen K6rper sehleehthin als "rheumatiseh" bezeiehnet 
werden kann, aber es seheint mir weiterhin aueh durehaus kein sehlussiger 
Beweis dafiir erbraeht, daB jede fibrinoide Verquellung des Bindegewebes mit 
ihren Folgen als Ausdruek eines Rheumatismus angesehen werden muB, wie 
ieh das S. 371 schon auseinandergesetzt habe. 

leh habe dort ausgefUhrt, daB ieh das Auftreten der fibrinoiden Verquellung 
entweder fUr den Ausdruek einer Gewebsdisposiiion, oder fur den Ausdruek 
einer bestimmten Reaktionslage halte. Weiterhin habe ieh dort gerade an­
hand der histologisehen Befunde zu beweisen gesueht, daB es beim Rheumatismus, 
ebenso wie bei jeder Infektionskrankheit - insbesondere bei der Tuberkulose -
versehiedene Verlaufsweisen gibt. leh wurde dabei, in genauer Anlehnung an 
die Verhi:iltnisse bei der Tuberkulose der Lungen, beim Rheumatismus des 
Herzens die Bildung des Granuloms fUr die normergische 1, das Auftreten 
alterativ-exsudativer Veranderungen beim hyperpyretisehen Gelenkrheumatis­
mus - in Analogie zur exsudativ-kasigen Form der Tuberkulose - fur die 
allergisch-hyperergische Form der spezifisehen Entzundung halten. leh finde 
also gerade vom Standpunkt der Allergielehre aus einen Wahrseheinliehkeits­
beweis mehr fiir die Rolle der rheumatisehen Granulomatose als einer spezifi­
sehen Infektionskrankheit, und ieh stehe, wenn ieh das in den vorstehenden 
AusfUhrungen Gesagte uberblieke, naeh wie vor auf dem Standpunkt, daB man 
am besten imstande ist, alle hier in Betraeht kommenden Erseheinungen zu 
erklaren, wenn man den Rheumatismus verus als eine speziJische Infektions­
krankheit auffaBt, der wir heute gegenuberstehen, wie wir der Tuberkulose 
gegeniiberstanden, ehe KOCH den Tuberkelbaeillus entdeekt hatte. Wie wir 
diese Krankheit, die natiirlieh zu dem Rheumabegriff der "ziehenden Sehmerzen" 
nur die loekersten Beziehungen hat, bezeiehnen wollen, ist neben der Erkenntnis 
von ihrem Wesen von sekundarer Bedeutung. leh halte naeh wie vor, urn das 
morphologische S1fbstrat dieser wohl abgrenzbaren Erkrankung begrifflieh zum 
Ausdruek zu bringen, die Bezeiehnung "rheumatisehe Granulomatose" fUr die 
zweekmaBigste. leh habe aber gegen die im Titel aufgefuhrten, fur mieh mit 
dem Ausdruek rheumatisehe Granulomatose synonymen Bezeiehnungen niehts 
cinzuwenden, wenn man nur weiB, was darunter verstanden werden soll: denn 
wiehtiger als das Wort ist der Begriff. 

1 1m Gegensatz zu RassLE, der die spezifischen Granulome der Infektionskrankheiten 
fiir Formen der allergischen Entziindung halt. Wenn man sich den Standpunkt RassLEs 
zu eigen macht, dann muE man bei der Tuberkulose zwei Formen allergischer Reaktion 
unterscheiden: das Granulom und die alterativ·exsudative Entziindung, aber ich weiE 
nicht, was dann als norrnergische - morphologisch faEbare - Reaktion dem Tuberkel­
bacillus gegeniiber iibrig bleibt. 
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I. Geschichtliches. 
Die Geschichte der akuten. Leukamien (die "uberholte 13enennung "Leuk­

amien" wird noch nm aus praktischen Grunden beibehalten) geht auf die grund­
legenden Arbeiten von FRIEDREICH (1857), EBSTEIN (1889) und A. FRAENKEL 
(1895) zuruck, wo das klinische Bild der Krankheit ausfiihrlich beschrieben 
wird. Die wichtige Zusammenstellung von A. FRAENKEL stellt ferner den ersten 
Versuch hamatologischer Forschung und pathogenetischer Auslegung dar, 
wahrend die ersten pathologisch-anatomischen Untersuchungen uber die akuten 
Leukamien besonders an den Namen BENDAs (1897) kniipfen. 

Die Behauptung von A. FRAENKEL, samtliche akuten Leukamien seien 
lymphatischen Ursprungs, erwies sich spater als irrig; es wurde im Gegenteil 
sogar angenommen, daB es nur eine akute myeloische Leukamie gabe (AUBERTIN, 
K. ZIEGLER u. a.). Diese Meinung, die ubrigens nicht unbestritten blieb, hatte 
ihren Ausgangspunkt von der Aufstellung des Myeloblastenbegriffes durch 
NAEGELI (1900). Es wurden alsdann zwei Formen der akuten Leukamie unter­
schieden, und zwar als haufigste die akute M ye~ose, die durch die Anwesenheit 
der ungranulierten V orstufen der myeloischen Leukocyten (Myeloblasten) 
gekennzeichnet wird; wahrend in selteneren Fallen (akuten Lymphadenosen) 
die Vorstufen der Lymphocyten, d. h. die Lymphoblasten, das Blutbild be­
herrschen. 

Dieser dualistischen Auffassung, deren NAEGELI als prominentester Ver­
treter gilt, steht seit ungefahr 25 Jahren die Ansicht der Unitarier (PAPPEN­
HElM, FERRATA, DI GUGLIELMO, MAXIMOW u. a.) gegenuber, die neben der 
akuten Myelose bzw. Lymphadenose noch als dritte und sogar haufigste Form 
der akuten Leukamie die hiimocytoblastische (lymphoidocytische) Leukiimie 
beschreiben: d. h. ein Krankheitsbild, bei dem im Blute eine indifferente Stamm­
zelle gefunden wird, aus welcher samtliche weiBen (und auch roten) Blutzellen 
entspringen. 

Andererseits wurden besonders im Jetzten J ahrzehnt- die Fragen der akuten 
M onocytenleukiimien und der leukiimischen Reticuloendotheliosen aufgeworfen, 
wohl miter dem EinfluB der trialistischen-AuffassUrig (ASCHOFF, SCHILLINGU. a.) 
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der Abstammungder -weillenBlutelemente, die in der Erkennung des reti­
culo-histiocytaren Apparates durch ASCHOFF und KIYONO ihren Untergrund 
gefunden hat. 

Gewissermallen als Gegenstu.ck der Leukamien aUf dem Gebiete der roten 
Blutzellenreihe hat endlich DI GUGLIELMO (1917) die Erythrlimien (erythramischen 
Myelosen) abgegrenzt, welchen histopathogenetisch eine Hyper- und Anaplasia 
des erythropoetischen Systems z:ugrunde liegen. Auch die Erythramien konnen 
akut verlaufen, und dasselbe gilt von den sog. erythroZeukiimischen M yeZosen, 
die DI GUGLIELMO von der erythramischen bzw. leukamischen Myelose ab­
trennen will. 

II. Begri:ffsbestimmung. 
Eine Definition der akuten Leukamien zu geben, ist deshalb schwierig, 

weil dabei mehrere verwickelte Streitfragen auftauchen, die erst in den folgen­
den Abschnitten eingehend erortert werden sollen und auch weil jede Definition 
durch die verschiedenen Ansichten iiber die Entwicklung und selbst iiber die 
Nomenklaturl der Blutzellen erschwert wird. 

Zunachst soIl betont werden, daB die akuten Leukamien meistens das Bild 
einer akuten Infektionskrankheit darbieten und gewohnlich nicht als Leuk­
amien imponieren, so daB nur der leukamische Blut- und Organbefund mall­
gebend ist. Leuklimischer Blutbefund: Die Blutstammzellen (Hamocytoblasten) 
verlieren ihre Differenzierungsmoglichkeit ganzlich; entweder vermehren und 
verbreiten sie sich als solche (akute Hamocytoblastose) oder sie erreichen nur 
zum kleinen Teil eine Differenzierung in die Vorstufen der myeloischen bzw. 
lymphatischen Reihe (Myeloblasten, Lymphoblasten 2), welche ihrerseits karg­
lich zur Vollendung des Reifungszyklus neigen. Leuklimischer Organbefund: Die 
mit zweifacher, hamatogener und histiogener Entwicklungspotenz, ausgestat­
teten Zellen (Hamohistioblasten nach FERRATA), die sich nicht zu bestimmtcn, 
direkt blutbildenden Organen vereinigt haben, sondern ohne besondere An­
ordnung in den Bindegeweben der verschiedenen Korperteile zerstreut sind, 
nehmen ihre embryonale blutbildende Tatigkeit wieder auf und verallgemeinern 
sich mit einem iippigen Wachstum. Die Proliferation der potentiell hamato­
gegen-histiogenen Zellen (Hamohistioblasten) ist den akuten und chronischen 
Leukamien gemeinsam; die Minderwertigkeit der Blutstammzellen (Hamo­
cytoblasten)· und folglich das Fehlen der tJbergange zwischen den verschiedenen 
Entwicklungsformen, ist den akuten Leukamien eigentiimlich. Diese sozusagen 
klassische Auffassung des Wesens und des Ursprunges der leukamischen Herde 
ist allerdings durch die neuesten Untersuchungen erschiittert worden (s. S. 451). 

1 Die hamatologische Terminologie in der vorliegenden Arbeit ist die von FERRATA 
vorgeschlagene. 

2 Bekanntlich hat FERRATA nur noch der indifferenten Mesenchymzelle bzw. dem 
Hamohistioblasten die Bildung aller roten und weiBen Blutzellen zugeschrieben, aus Ilamo­
cytoblasten aber' keine Erythrocyten und Monocyten mehr abgeleitet. Den zwischen Mes­
enchymzelle und Hamocytoblasten eingeschobenen Hamohistioblasten lehnt NAEGELI ab; 
die Auffassung des Myeloblasten nach NAEGELI nimmt wiederum STOOKINGER nicht an. 
Betreffs der allgemein-pathologischen Fragen, die Beziehungen zu den akuten Leukamien 
haben, sei auf das Referat von HELLMAN und auf die Monographie von HOUOKE verwiesen. 
Auch der Aufsatz von JENEY solI hier erwahht-werden. . 
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An akute Leukamien erinnerrr stark auch die bei den chronischen Leukamien 
voriihergehend oder otters terminal auftretenden akuteren Phasen, welche jedoch 
von den eigentlichen akuten Prozessen prinzipiell auseinandergehalten werden 
miissen. Vor allem konnen solche akute Phasen vorkommen bei zu intensiver 
Rontgen- oder Sonnenbestrahlung; manchmal zeigen sich auch akute Schiibe 
in einem Krankheitsbild, das bisher chronische Verlaufsform aufgewiesen hat; 
dabei sind die Ursachen dieser Anderungen meistens nicht durch auBere Momente 
bedingt und wohl im inneren Wesen der Krankheit begriindet (NAEGELI). 
Man begegnet ferner subakuten Verlaufsformen, die zuerst einmal einen akuten 
Schuh aufweisen und nachher mehr chronisch verlaufen. Der akuten Leukamie 
im eigentlichen Sinne des Wortes gehoren. auch solche Formen nicht: OLMER 
und BOUDOUltESQUES bezeichnen sie mit Recht als Ubergangstormen zwischen 
chronis chen und akuten Leukamien. 

So gerechttertigt dieprinzipielle Trennung zwischen akuter. Leukamie und 
akutem Schub bei chronischer Leukiimie erscheint, so schwer und oft unmoglich 
ist sie aber praktisch durchzutuhren, besonders wenn die Mundsymptome nicht 
stark ausgepragt sind oder das Fieber bei maBigen Graden bleibt (SCHUPFER); 
sogar der Hiatusleukaemicus kann sich auch beim akuten Schub der chronis chen 
Leukamie finden (HADORN, RIETTI). Wenn also FERRATA neuerdings schreibt: 
"Die akute Leukamie ist eine Infektionskrankheit, die ein gesundes Individuum 
trifft und binnen kurzem umbringt", so bleibt er gerade den Beweis schuldig, 
daB das Individuum gesund war. Selbst der von NAEGELI zur Sicherstellung 
der Diagnose der akuten Leukamie geforderte vorherige aleukamische Blut­
befund, gibt noch keine vollstandige Sicherheit; denn selbst in Fallen, wo ein 
kurz vorher erhobener Blutbefund normale Verhaltnisse zeigte, konnten wohl 
leukamische Veranderungen der Organe bestehen, ohne unreife Zellen ins Blut 
auszuschwemmen (LASCH). Sicher handelt es sich in vielen Fallen (nach MILHIT 
und LAMY sogar immer) bei akuter Leukamie um anatomisch altere Veranderungen 
bei spifter akutem A usbruch und Verlaut; wobei die Akuitat vielwurzelig (NAEGELI), 
und zwar die Folge eines Wechsels in der Intensitat des leukamischen Prozesses 
oder einer symptomatischen Thrombopenie oderGranulocytopenie sein kann. 

Die akuten Leukamien sind keine seltenen Krankheitsbilder. Aus den 
Jahren 1917-1929 zahlte WARREN im Schruttum nicht weniger als 500 FaIle, 
und noch zahlreicher diirften die veroffentlich'ten Falle aus dem letzten Jahr­
zehnt sein. 

Die akute Leukamie kommt hauptsachlich bei Jugendlichen und bei Leuten 
im Alter von 20-40 Jahren, bei Mannern haufiger als bei Frauen vor; aber 
auch FaIle im Alter von 50-70 und selbst 77 Jahren (LUCHERINI) werden nicht 
ganz ausnahmsweise beobachtet. Unter den senilen Leukamien findet man viele 
aleukamische bzw. subleukamische Falle (CURSCHMANN). 

Bei einer Besprechung der wellenformigen Morbiditatskurve auch nicht­
infektioser Krankheiten hat CuRSCHMANN darauf aufmerksam gemacht, daB in 
der M orbiditiit und im Charakter der Leukamien in den letzten J ahren eine deut­
liche Anderung eingetreten zu sein schiene. Und zwar hat anscheinend einer­
seits die absolute Zahl der Falle zugenommen (s. auch STAGELSCHMIDT), und 
andererseits ist die Menge der akuten und "atypischen" (aleukamischen, sub­
leukamischen und vorwiegend anamisclren) Leukamien auf Kosten der friiher 
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als ganz iiberwiegendbetrauhteten chronis chen Myelosen und Lymphadenosen 
erheblich angewachsen. Diese Ansicht, die Cu:RsCHMANN mit genauen stati­
stischen Angaben belegt, kann ich nur bestatigen. Als Assistent von LUZZATTO, 
also in einer Ursprungsstatte hamatologischer Publikationen, bekam ich in den 
Jahren 1920-1923 nur zwei Faile von akuter Leukamie zu sehen, wahrend in 
den Jahren 1926-1937 die Zahl der von mir beobachteten akuten Leukamien 
20 betragt: also eine erhebliche Zunahme. Die akuten Formen, insbesondere 
die Stammzeilenleukamien, dominieren stark, und zwar nicht nur im Kindes­
alter, sondem auch bei erwachsenen Jugendlichen (NAEGELI, CURSCHMANN). 

Die Ursachen der Zunahme der akuten Leukamien und ihrer haufig~n 
Charakteranderung ist zur Zeit vollig unklar; iiber die Atiologie der mensch­
lichen Leukamie wissen wir ja auch heute noch nichts, so daB sich jede speku­
lative Erorterung diese Themas eriibrigt. 

LAMBIN und GERARD, ENGELBRETH-HoLM haben die an die Jahre8zeit 
gebundenen Schwankungen im Vorkommen der akuten Leukamien studiert. 
Sie fanden, daB etwa doppelt so viele Falle auf das Winterhalbjahr wie auf das 
Sommerhalbjahr entfallen; und diese Angabe stimmt zum Teil mit den Studien 
von WIGAND 1 iiberein, welcher die groBte Sterblichkeit an Blutkrankheiten 
im Januar-Februar und Mai fand. Bemerkenswerterweise entspricht die von 
ENGELBRETH-HOLM angegebene Jahresverteilung derjenigen der Empfanglichkeit 
fiir iibertragbare Leukosen bei Hiihnem. Die Analogie geht ja so weit dahin, 
daB bei Kindem unter 15 Jahren bzw. bei Kiichlein die Jahreszeit auf die 
Haufigkeit der Krankheit keinen EinfluB zu haben scheint. 

Diese freilich noch nicht erklarbaren Ergebnisse sind interessant, an deren 
allgemeiner Giiltigkeit darf jedoch gezweifelt werden. Von 12 von mir publi­
zierten Fallen entfielen z. B. 7 auf das Sommerhalbjahr (Mai-Oktober) und 5 auf 
das Winterhalbjahr (November-April). 

III. Klinik. 
Hier solI das einheitliche kIinische Bild der akuten Leukamien dargestellt 

werden, wie es vor allem von NAEGELI, FERRATA, DI GUGLIELMO, BOUDET u. a. m. 
beschrieben wurde. Dieses Bild ist bei allen Formen der akuten Leukamie ein 
ziemlich gleichmaBiges; nur die Schwere der Symptome kann verschieden sein, 
und zwar im Verhaltnis zur Akuitat des Krankheitsprozesses. 

Der Beginn der Krankheit kann aus vollem W ohlbefinden stiirmisch mit 
hohem Fieber und Mattigkeit erfolgen. Manchmal macht unerwartet starker 
Blutverlust im Gefolge einer leichten Verletzung oder beim Herausziehen eines 
Zahnes auf die Moglichkeit der Krankheit aufmerksam. Meist gehen aber einige 
Tage Abgeschlagenheit mit verschiedenen Allgemeinstorungen voraus: Gelenk­
schmerzen, Durchfalle, Halsweh, Stechen auf der Brust, Herzklopfen, SchweiBe 
und Kopfweh. In subakuten Fallen entwickelt sich alles langsamer in Wochen 
oder sogar in einigen Monaten; dann aber kommt mehr oder weniger schnell 
die akutere Phase. 

Als wichtigstes und haufigstes Symptom gilt die hiimorrhagi8che Diathese, 
freilich mit verschiedenen Graden und Lokalisationen (einfaches Nasenbluten, 
Zahnfleischblutungen, Darmblutungen, Hamaturie, Mittelohr- und Labyrinth-

1 WIGAND: Dtsch. med. Wschr:~1934n, 1709. 
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blutungen (LOVE), Netzhautblutungen(VIVoLI}, Gehirnblutungen, bei letzteren 
ist mitunter plotzlicher Tod beobachtet worden. Bevorzugt von den hamorrha­
gischen Erscheinungen sind die oberen Luftwege; mitunter tritt auch Hamoptoe 
auf. Haufig geht die Krankheit mit einer starken Mundblutung einher. 1m 
allgeme~en bluten die Lippen und die Nasenlocher; ausgedehnte Blutsuffu­
sionen der MundsQhleimhaut, Ecchymosen der Zunge usw., sind besonders 
haufig. nber den Gaumenmandeln und dem Schlundkopf stehen gewohnlich 
gro.6e Blutgerinnsel. Viele FaIle gleichen durchaus dem Bilde der Purpura 
haemorrhagica. Bei Frauen sind Uterusblutungen haufig (HmsCHFELD u. a.); 
nach DEBUSI sind sie kein einfacher Ausdruck der hamorrhagischen Diathese, 
sondern hangen von leukamischen Ovarialveranderungen abo Die leulciimischen 
Blutungen gehoren im allgemeinen zu den vascularen, und ein fester Zusammen­
hang mit Thrombopenie scheint nicht zu bestehen (M. B. SCHMIDT); trotzdem 
wirken vasculiire und thrombopenische Falctoren oft zusammen mit (GUNNONI), 
wahrend bei einigen Fallen auch die sog. Angiophilia tissularis haemorrhagica 
(LUNEDEI 1) mit in Frage kommt. 

Neben den spontanen hamorrhagischen Erscheinungen sind die Zeichen 
des sog. hiimogenischen Syndroms, d. h. die Zeichen einer latenten hamorrha­
gischen Diathese beweisend (Verlangerung der Blutungszeit, fehlende oder 
verminderte Retraktilitat des Blutkuchens, Verminderung der Blutplattchen­
zahl usw.; dagegen ist die Gerinnungszeit normal oder nur wenig erhoht). Die 
Senkungsgeschwindigkeit der Erythrocyten ist in einigen Fallen erhOht. 

Die Haut wird mit der Entwicklung des Leidens immer blasser, wachs­
artig; die Schleimhaute sind auch bla.6. Leukamische Hautinfiltrate kommen 
nicht ganz selten vor (DONDI, REESE und MIDDLETON u. a.). 

1m Munde trifft man Geschwure, die sich ungemein in die Tiefe ausdehnen 
konnen. Gewohnlich falit der furchtbare Geruch aus dem Munde schon auf 
Entfernung auf. ZahnausfaIl, Noma und schwere Zerstorungen werden ofters 
beobachtet. Alcute nelcrotische Veriinderungen im Munde sollten stets den Verdacht 
auf alcute Leulciimie erregen (LANDAIs, LOVE). Auch im Kehlkopf finden sich oft 
nekrotische Zonen und Petechien (LOVE). HOCHWALD beobachtete Gangran 
der Oberkieferschleimhaut und der angrenzenden Teile des harten Gaumens. 
Da.6 die Mundsymptome besonders bei akuter Monocytenleukamie ausgepragt 
sind (FORKNER) wird von den meisten Autoren abgelehnt (PENATI und MOMI­
GLIANO-LEVI u. a.). 

Eine diffuse Lymphlcnotenschwellung wird selten vermi.6t; besonders haufig 
ist diese am Halse, wohl in Beziehung zu den Prozessen in der Mundhohle. Die 
rapid erfolgende Driisenvergro.6erung kann betrachtliche Schmerzen bereiten. 

Die Knochen - besonders das Brustbein und die Rippen - sind oft druck­
empfindlich; selten kommen unertragliche Knochenschmerzen, viel seltener 
Gelenkschwellungen vor. Osteomyelitische Prozesse, z. B. des Unterkiefers 
(LASCH) sind ausnahmsweise beobachtet worden. 

Am Herzen sind die Befunde abhangig von der Schwere der Anamie; anorga­
nische Herzgerausche sind haufig wahrnehmbar. Gewohnlich ist die Puls­
frequenz eine hohe und nicht dem Fieber entsprechende. Herzveranderungen, 
wie Endolcarditis, Perilcarditis (HmscHFELD, GHIltON, DONATH und SAXL, 

1 LUNEDEI: Zit. bei GIANNONI. 
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RIETTI u. a.), auchp£eurale E'I'giisse, zumeist hamorrhagischer Natur, werden 
vielfach beobachtet. 

Die Milz ist fast immer vergroBert, zumeist auch palpabel, doch gewohnlich 
nur maBig groB; bedeutende Milztumoren sind bei Erwachsenen recht selten. 
In vielen Fallen nimmt die Leber an Umfang etwas zu. 

Auf Beteiligung des Darmes konnen Durchfalle und Blutungen hinweisen. 
Der Harn enthalt vielfach EiweiB, rote Blutkorperchen und Zylinder, mit­

unter reichlich. Die Diazoreaktion ist negativ (NAEGELI). Haufig ist eine enorme 
Vermehrung der Harnsaure und aller Alloxurkorper (MAGNUS-LEVY). Auf das 
Vorkommen und die diagnostische Bedeutung von leukamischen Leukocyten 
im Harnsediment hat SAMEK hingewiesen. Anurie ist selten und kann sowohl 
von schweren NierenveraIiderungen (L. ALzONA), als auch von reflektorischem 
Nierenblock im Gefolge einer schweren Hamorrhagie in den Nierenbecken 
(M. DREYFUSS) verursacht werden. 

Das Sensorium ist vielfach frei, mitunter auch leicht benommen, auch in 
Friihstadien. Die Symptome seitens des NervensystemB (neuroleukiimisches 
Syndrom nach ROGER und OLMER) sind in den letzten Jahren Gegenstand 
eingehender Untersuchungen gewesen, besonders nach der Erkennung einer 
zentralen Steuerung der Blutbeschaffenheit. Zwar stellen die leukamischen 
Veranderungen im Nervensystem oft nur einen Obduktionsbefund dar, aber in 
manchen Fallen entsprechen ihnen bedeutende klinische Symptome und auch 
Veranderungen der Cerebrospinalfliissigkeit (SCHWAB und WEISS). Riicken­
markskompressionen konnen in seltenen Fallen bei langerem Verlauf durch 
tumorartige leukamische Infiltrate entstehen (REESE und MIDDLETON). Schmerz­
hafte Paraplegie im Verlaufe einer myeloischen, akut gewordenen Leukamie 
beschreiben P. E.-WEIL, BERTRAND und COSTE. In einem subakuten Fall von 
MICHELI war Muskelatrophle (Typus ARAN-DuCHENNE) vorhanden. GORDIN 
beobachtete einmal das Bild einer aufsteigenden (LANDRYSchen) Paralyse. 
Die Spinalsymptome fassen ROGER und OLMER als neuroanamisches; der Anamie 
sekundar entstandenes Syndrom. Terminale Gehirnblutungen haben mehrere 
Autoren verzeichnet (FRIED, VrvOLI u. a.). ExophthlJ.lmus hat ISRAELS beob­
achtet. Nervensymptome sind jedenfalls bei akuten Leukamien weniger haufig 
als bei chronischen. 

Knochenveranderungen, wie sie bei den chronischen Leukamien in osteo­
sklerotischer, osteoporotischer oder osteomalacischer Form auftreten, sind bei 
akuten Formen viel seltener (SABRAZES und SARIC, MARZIANI u. a.). 

Zusammenfassend, zeichnen sich die akuten Leukamien hauptsachlich durch 
folgende Symptome aus: hamorrhagische Diathese, pseudoskorbutische oder 
anginose Erscheinungen, Schiittelfrost, Fieber, Kopfweh, Abgeschlagenheit, 
Anamie, Lymphknotenschwellung, Knochenschmerzen, maBige Milz- und Leber­
vergroBerung. 

Anhang. 
1. Akute Leukiimien im Kindesalter. 

Die angebliche Seltenheit der akuten Leukamien im Kindesalter ist keines­
wegs bewiesen; man kann ja behaupten, daB diese Blutkrankheiten zum minde­
sten ebenso haufig bei Kindern wie bei Erwachsenen sind. Nach COOKE, 
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LEREBOULLET und BAIZE, STRANSKY werden besonders mannliche Kleinkinder 
betroffen. Eine vollkommene Darstellung der Leukamien im Kindesalter hat 
neuerdings WILLI gegeben. 

Die klinischen Besonderheiten der akuten Leukamien bei Kindem sind im 
allgemeinen, wegen der Ahnlichkeit mit den Formen des reiferen Alters, nicht 
allzu bedeutend. Trotzdem ist der Beginn der Krankheit oft monosymptomatisch 
und infolgedessen in mehreren Fallen irrefiihrend. So werden nur zu oft die 
nekrotische Angina als Diphtherie oder Angina Vincenti, die Lymphdriisen­
vergroBerungen am RaIse als Tuberkulose, die Gliederschmerzen als Rheumatis­
mus diagnostiziert. Auch ein pseudoappendicitischer Begillll wird von einigen 
Autoren beschrieben, so daB es manchmal zu chirurgischen Eingriffen kam. 
Besonders zu erwahnen ist, daB die MilzvergroBerung, welche bei Erwachsenen 
meist sehr maBig, beim Kind viel bedeutender ist; die M ilz iiberragt im allge­
meinen urn mehrere Querfinger den Rippenbogen. Auch die Leber ist oft stark 
vergroBert. Oft nimmt die Milz- und LebervergroBerung im Verlauf der Krank­
heit ab (LEREBOULLET und BAIZE). Weniger haufig sind leukamisehe Ryper­
plasien an den Speicheldriisen und an den Roden. 

Die Aniimie ist immer sehr schwer; die Leukoeytenzahl ist in mehreren 
Fallen nicht stark vermehrt, aber das Vorhandensein der Stammzellen (50% 
und mehr) wird nie vermiBt. TIber terminale Leukoeytenabnahme wird oft 
berichtet. 1m Gegensatz zur akuten Leukamie der alteren Kinder und der 
Erwaehsenen findet man beim Kleinkind (nieht aber beim Saugling!) viel 
haufiger Lymphadenosen als Myelosen (WILLI). 

Sehr haufig ist, besonders bei hamorrhagisehen Formen, aueh das bereits 
erwahnte hamogenische oder thrombopenische Syndrom. Als wenig hervortretende 
Symptome sind die (gewohnlieh blutigen) pleuralen und besonders perikardialen 
Ergusse und das Lungenodem. Raufig sind dagegen cerebrale bzw. eerebro­
meningeale Symptome, plotzliehe komatose Zustande (RUTINEL und MARTIN), 
Zeiehen intrakranieller Drueksteigerung, epileptische Krisen usw. Kompli­
kationen, wie Bronchopneumonie, Noma, nekrotisierende Colitis oder Enteritis 
usw. konnen dem Krankheitsbild ein besonderes Geprage geben (WILLI). Der 
Verlauf ist meist perakut. 

Die gerade bei Kindem fast aussehlieBlieh vorkommenden Chloroleukamien 
werden im folgenden Abschnitt besproehen. 

2. Akute Chloroleukiimien. 
Das Krankheitsbild, das als Chlorom besehrieben wird, seheint eine Leuk­

amieform mit vorherrsehenden Knoehensymptomen zu sein, die sieh nur dureh 
die (iibrigens nieht wesentliehe) Griinfarbung des gewueherten Gewebes aus­
zeiehnet. Die myeloische Form des Chloroms kommt hauptsaehlieh bei jungen 
Leuten, die lymphatisehe Form besonders bei Kleinkindern vor. Erwaehsene 
werden viel seltener betroffen. 

Das myeloische Chlorom zeigt gewohnlieh akuten Verlauf, starke Atypie 
des Blutbildes (das der akuten Myelose entsprieht), erheblieh infiltrative Wuehe­
rung, meist aueh Vorliebe fUr parosteale Ausbreitung. Aber aIle diese Ersehei­
nungen kOllllen aueh fehlen oder die eine oder andere sieh aueh bei ungefarbten 
Myelosen finden, so daB eine gleitende Reihekonstruiert werden kallll als Beweis 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 27 
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der engsten ZusammengehOrigkeit(NAEGELI). Jedenfalls sind Knochenerkran­
kungen des Schadels(Orbita), der Wirbelsaule und des Beckens, Paraplegien, 
basale Nervenlahmungen, tumorahnliche Infiltrate (Mamma, Rectum usw.) 
fUr Chloromyelose charakteristisch. 

Das klinische Bild des lymphatischen Ohloroms entspricht v6llig der Chloro­
myelose; dagegen entspricht das Blut der akuten Lymphadenose; nur erscheinen 
wegen der noch starkeren Atypie der Wucherung haufig aleukamische, sub­
lymphatische oder schwer anamische Stadien (NAEGELI). Das Chlorom kann 
im Bilde einer akuten Myeloblastenleukamie beginnen (ZEMPLEN). 

Den leukamischen Charakter des Chloroms beweisen auch die Beobachtungen 
von WILENS und SPROUL, welche spontan auftretende Leukamien und Chloro­
leukamien bei Ratten fanden: Unterschiede im histologischen Bild zwischen 
den beiden Formen bestanden nicht. Auch bei Hiihnern kommt Leukochlorom 
in Verbindung mit myeloischer Leukamie vor (MATHEWS). 

3. Leukosarkomatose. 
Die Leukosarkomatose (STERNBERG) reiht sich den akuten Leukamien mit 

lokalisierter Tumorbildung an (s. S. 450); denn sie erinnert klinisch an das Syn­
drom der akuten Leukamie und weist autoptisch abdomina;le oder mediastinale, 
seltener pleurale (TOMMASETTI) Tumoren, sowie leukamische Veranderungen 
der Lymphdriisen, der Milz und der inneren Organe auf. Durch diese Auffassung, 
welcher sich die meisten Autoren angeschlossen haben, kann die Abgrenzung 
einer "Leukosarkomatose" nunmehr abgelehnt werden. Daran andert nichts 
die Tatsache, daB im Blutbild makrolymphocytare Formen oft zahlreicher als 
die kleinzelligen Lymphocyten sind. Auch RIEDER-Zellen sind manchmal reich­
lich vorhanden (S. MAzZA). 

Mit der Leukosarkomatose solI man nicht die Lymphosarkome bzw. die KUNDRATHsche 
Lymphosarkomatose verwechseln. ARESU und SCALABRINO betrachten die Lymphosarkome 
als lokalisierte oder verbreiterte Lymphadenosen, die meist aleukamisch, manchmal sub­
leukamisch, selten leukamisch verlaufen, daneben zur Bildung wenig differenzierter Zell­
formen neigen und manchmal eine hamohistioblastische, manchmal eine lymphoblastische 
Proliferation aufweisen. 

IV. Hiimatologie. 
Von entscheidender Wichtigkeit fUr die Erkennung der akuten Leukamien 

ist der Blutbefund 1. Dabei ist aber zu berucksichtigen, daB den qualitativen 
Veranderungen des weifJen Blutbildes eine viel grofJere Bedeutung als den quanti­
tativen zukommt. Die Leukocytenzahl ist zwar sehr haufig, aber keineswegs in 
allen Fallen vermehrt, besonders im fruhen (vorleukamischen) Stadium; es 

1 Die chemi8chen Veriinderungen de8 Blute8 sind auf das quantitative und qualitative 
Verhalten der roten und weiBen Blutzellen zuriickzufiihren. Z. B. fanden M. LABBE und 
seine Mitarbeiter [C. r. Soc. BioI. Paris 107, 1087 (1931)] starke Abnahme des Lipoid­
phosphors und des organischen P, bei normalen Werten des anorganischen P; BOYD [Arch. 
of Path. 21, 739 (1936)] niedrigen Lipoidgehalt der weiBen Blutzellen. - BENNHOLD [Erg. 
inn. Med. 42, 273 (1932)] gibt folgendes EiweiBbild an: Albumin 3,3%, Globulin 2,7%, 
Gesamtergebnisse 6%, Refraktion 6,33%. PEGORARO [Riv. clin. med. 36, 93 (1935)] £and 
Glutathionvermehrung im Blut. Die _normale Hohe der Zuckerbelastungskurve wird oft 
nicht erreicht, die Riickkehr zum Ausgangswert ist beschleunigt (MATTIOLI: Riforma med. 
1937 II, 1373). 
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mehren sich ja sogar die Beobachtungenvonakuten Leukamien mit maBiger 
und selbst extremer Leukopenie (bis zu 400 weiBen Elementen) ; mehrere Autoren, 
darunter NAEGELI, FERRATA, ROCR, FIESCH!, CALLERIO, CATTANEO, SABRAZES 
und SARIC, MASSOBRIO haben solche Faile beschrieben (s. spater unten). 

Hauiig sind nach GOSIO die Schwankungen der Leukocytenkurve auch unab­
hangig von der Rontgenbehandlung oder von sonstigen therapeutischen Mitteln: 
Blutkrisen im Sinne der Zerstorung von weiBen Blutkorperchen kommen oft 
vor, in deren Verlaui das Blut der Patienten gegen die eigenen Leukocyten 
und in beschrankterem MaBe auch gegen die Leukocyten von anderen Patienten, 
eine lytische, in Dunkelfeldbeleuchtung gut zu beweisende Wirkung ausiibt. 

Der BTutbefund ermoglicht auch die Erkennung der einzelnen Formen der 
akuten Leukiimie, welche, wie gesagt, klinisch im allgemeinen nicht zu unter­
scheiden sind. Freilich sind hier hauptsachlich morphologische und morpho­
genetische Gesichtspunkte maBgebend, da leider die Atiologie noch vollig im 
Dunkel liegt. 

Die hamatologische Beurteilung der Falle mit vorwiegend undifferenzierten 
Blutzellen gilt im allgemeinen als sehr schwierig; doch sind aIle Autoren darin 
einig, daB dabei die Anwesenheit anderer unreifer Formen maBgebend ist, deren 
gra~ulocytische bzw. lymphocytische Abstammung festgestellt werden kann. 

Bei den Zuchtungsversuchen aus dem Blute akuter Leukamiker zeigt sich die granulo. 
cytare Umwandlung der Hamocytoblasten; bemerkenswerterweise fanden dabei TIMOFE­
JEWSKY und BENEWOLENSKAJA eosinophile Kornung in vielen Fallen, auch wenn im Blute 
keine Eosinophile zu finden waren (weitere Einzelheiten und Literatur bei PIERCE). 

Fehlen die differenzierlen Elemente (Myeloblasten bzw. Lymphoblasten) 
im Blute, so spricht man eher von Stammzellenleukiimie bzw. hiimocytoblastischem 
Syndrom (FERRATA, DI GUGLIELMO u. a.). 

YABLOKOW will durch Untersuchung des Blutes aui die CHABCOT-LEYDEN­
schen Krystalle akute Myelosen von akuten Lymphadenosen trennen (bei Ietzteren 
fehlen die Krystaile, die bei den Myelosen dagegen nachweisbar sind). 

Sehr hauiig treten, neben den Veranderungen der weiBen Blutzellen, auch 
schwere Erythrocytenveriinderungen ein; man findet z. B. Proerythroblasten, 
basophile und polychromatische Erythroblasten, CABoTsche Korper usw. 
Daraus schlieBen FERRATA und seine Schiiler, daB die im Blute vorhandenen 
Stammzellen (Hamocytoblasten) zum Teil als Vorlauier der roten, nicht der 
weiBen Blutzellen anzusehen sind, so daB in jenen Fallen nicht von bloB leuk­
amischen, sondern von erythroleukiimischen Prozessen gesprochen werden solI. 
Nach DI GUGLIELMO kommt auch eine akute Erythriimie vor. 

Auch das qualitative Thrombocytenbild zeigt Verschiedenheiten nach GroBe, 
Form und Inhalt der Blutplattchen, woraui besonders ARNETR hingewiesen 
hat. In der Mehrzahl der FaIle, vielleicht sogar immer, gehen die akuten Leuk­
amien mit Thrombopenie einher (HITTMAIR1). 

Eine besondere Stellung nimmt die akute Monooytenleukiimie, die zum Teil 
als leukiimische Reticuloendotheliose auigefaBt wird. Wahrend NAEGELI und 
andere Hamatologen die Existenz dieser Form iiberhaupt ablehnen, erkennen 
andere Autoren (SCHILLING, FERRATA, DI GUGLIELMO, SABRAZES, DAMESREK, 

1 HITTMAlR, A.: Das Blutplattchen im Spiegel des Schrifttums der letzten 10 Jahre. 
Fol. haemat. (Lpz.) 1i9, 50 (1938). 

27* 
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OBERLING, RIETTI u. a.) die Monocytenleukamie bzw. Reticuloendotheliose als 
selbstandige Leukamieform. 

Am Oftesten gehen die Veranderungen im Blut parallel mit den Verande­
rungen in den Organen. In einem Teil der Faile - den subleukamischen llld den 
aleukamischen - verbleibt das Blutbild oft wahrend langerer Zeit wenig ab­
weichend VOll normalen; hier ist die Fahigkeit der blutbildenden Organe, reich­
lich neugebildete Zellelemente abzugeben, gestort (HELLMAN). Der Umstand, 
daB akute Leukamien in mehreren Fallen ohne leukamischen Blutbefund ver­
laufen, wird in der folgenden Klassifikation mitberiicksichtigt: 

1. Akute Myelose 

2. Akute Lymphadenose 

!leukamisch 
aleukamisch 
erythroleukamisch 

{ leukamisch 
aleukamisch 

3. Akute Monocytenleukamie { leukamisch 
Leukamische Reticuloendotheliose aleukamisch 

4. Akute Erythramie { leukamisch 
aleukamisch 

5. Hamocytoblastose (Stammzellenleukamie). 

Diese Formen sollen nur vereinzelt besprochen werden, wobei einige strittige 
Fragen erortert werden. 

1. Akute Myelose (Myeloblastellieukiimie). 
Trotzdem einige FaIle ohne Anamie verlaufen und recht wenige sogar mit 

Hyperglobulie einhergehen (PARKES WEBER und BODE), wird im allgemeinen 
eine rasche Abnahme der Erythrocytenzahl und des Hb-Wertes gefunden. 
Poikilocytose, Anisocytose mit viel Mikrocyten (TH. DIETRICH), unreife Erythro­
cyten sind manchmal vorhanden und in vereinzelten Fallen (GHIRON u. a.) 
gleicht der Blutbefund demjenigen der perniziosen Anamie (Leukanamie von 
LEUBE). Die Anwesenheit von basophilen und polychromatischen Erythro­
cyten, von CABoTschen Korpern, von Proerythroblasten, deutet nach HART­
MANN und VOlT, NAEGELI, FERRATA, ORTOLANI und LONGHINI u. a., auf primare 
Wucherung auch des erythropoetischen Systems (akute erythTOleukamische 
Myelose). Basophile Tiipfelung ist selten (ROSEGGER). 

Nach mehreren Autoren ist die Anamie hauptsachlich eine Folge der Blut­
zerstOrung, das gehe aus der Vermehrung des Hamoglobinstoffwechsels deutlich 
hervor. Dagegen meint KLIMA, daB die Rolle einer etwaigen Hamolyse nicht 
sicher zu klaren, meist wohl nicht fiir Entstehung der Anamie anzuschuldigen 
sei. Bei subakuten Fallen ist wohl denkbar, daB infolge der fiir das erythro­
blastische Gewebe schiidlichen Diffusion und Wucherung von myeloischen 
bzw. lymphoiden Herden eine unzulangliche Erythrocytenregeneration die Anamie 
erschwert. Es geht aber aus den Untersuchungen verschiedener Auto~en (VON 
KRESS, JAFFE, BELTRAMETTI, RETTANNI und BASCAPE u. a., Literatui: bei 
PASCHKIS) hervor, daB die Anamie zwar vom anatomischen Standpunkt zum 
Teil hyporegenerativ sein kann, aber wegen des Verhaltens des Hamoglobin­
stoffwechsels als Ausdruck einer vermehrten Hamolyse gelten solI, die wahrschein­
lich zu einer vermehrten blutzerstorenden Tatigkeit der schwer veranderten 
Milz in Beziehung steht. DaBbesondere toxische Produkte mit hamolytischer 
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W irkung in den leukamischen Herden entstehen, wurde von HIRSOHFELD und 
PAPPENHEIM angenoffiIllen. 

Eine besondere Erwahnung - nach JAFFE auch in pathogenetischer Hin­
sicht - verdienen die FaIle mit aniimischem aleukiimischem V orstadium, dem 
die akute myeloische Leukamie entweder unmittelbar oder nach symptomen­
freiem Intervall folgen kann (s. S.443). 

Die Leukocyten sind anfanglich oft nur maBig, seltener gar nicht vermehrt; 
mit der Zeit geht aber in den meisten Erkrankungen die Zahl sprunghaft in die 
Hohe (50-100-200000), ohne allerdings im allgemeinen die hohen Zahlen 
der chronis chen Leukamie zu erreichen (376000 Leukocyten zahlte aber ISRAELS). 
Dauernd aleukiimisch oder subleukiimisch bleibt eine MinderzahI der Faile; 
wesentlich ist das nicht, denn in den Organbefunden unterscheiden sich solche 
Erkrankungen nicht. Manchmal wird dauernde Leukopenie beobachtet, diese 
schon erwahnte Besonderheit soIl auch spater erortert werden. 

Wichtig ist ganz besonders die Tatsache, daB die Zellbildung allmahlich oder 
von vornherein eine hochgradig pathologische wird, indem im Blutbilde unreife 
Elemente, die M yeloblasten, reichlich und allmahlich immer zahlreicher auf­
treten. Neben typischen Myeloblasten beschreibt NAEGELI sog. Paramyelo­
blasten, d. h. ganz abnorm gelappte Zellen (RIEDERsche Zellen), welche in der 
Reifung im Kern und Protoplasma keine parallel verlaufenden Verhaltnisse 
aufweisen und die kein normales und auch kein embryologisches Analogon 
haben. MERKLEN beobachtete zweikernige Zellen. Auf Atypien der leukamischen 
Myeloblasten hat auch DI GUGLIELMO hingewiesen (Einzelheiten bei FIEsom). 
Es scheint also, dafJ es sich nicht um junge, undifferenzierte Zellen, sondern um 
wirklich atypische pathologische Elemente handelt, wie seinerzeit BANTI behauptet 
hatte. Karyokinesen sind im allgemeinen im kreisenden Blut ziemlich und 
manchmal sogar sehr zahlreich. Bei keiner in Mitose befindlichen Zelle fand 
GROAT die normale Chromosomenzahl der menschlichen Blutzelle (48); gewohn­
lich fand er die halbe Chromosomenzahl (24), selten eine unregelmaBige Zahl 
urn 24 Chromosomen. 

Neben den Myeloblasten und Paramyeloblasten finden sich ofters Hiimocyto­
blasten und auch Promyelocyten und M yelocyten, die besonders beweisend fiir 
akute Myelose sind. Doch fehlen in mehreren Fallen diese Zwischenformen 
vollig, und man sieht nahezu ausschlieBlich die Myeloblasten (und Hamocyto­
blasten) und daneben noch einige reife Neutrophile; dieses Auseinanderklaffen 
zwischen ganz unreifen pathologischen Zellen und ganz reifen Neutrophilen 
hat NAEGELI zuerst festgestellt und als Hiatus leukaemicus bezeichnet. 

SchlieBlich sind TURoKsche Reizungsformen, die V. JENEY als lympho­
blastische Plasmazellen deutet, mehr oder minder zahlreich vorhanden. 

Auf den Befund von sparlichen Endothelzellen (mobilisierte Reticuloendo­
thelien) hat VOLTERRA hingewiesen, der die von MAxIMOW vertretene Gleich­
steHung dieser Zellen mit den FERRATA-Zellen ablehnt. Aber auch eigentliche 
FERRATA-Zellen, eventueH in gTanulocytarer Differenzierung werden gefunden; 
nur sind hier die kreisenden Hamohistioblasten nach VOLTERRA nicht als mes­
enchymal-embryonale Zellen mit vielfacher Entwicklungsmoglichkeit, sondern 
als Differenzierungsprodukte der Reticulumzellen anzusehen. 

Von prinzipieller Bedeutung ist die schon erwahnte Abnahme (viel seltener 
die Zunahme nach FERRATA, DI GUGLIELMO) der Blutpliittchen; im Endstadium 
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konnen sie fast ganzlich fehlen: Ausnahmsweise sind Megakaryocyten im Blut 
beobachtet worden (INTROZZI). 

Die Erkennung der einzelnen Leukoeytenformen gescbieht durch die iibliche GIEMSA­
Fiirbung UJ!.d durch die Oxyda8e- bzw. PeroxydaBereaktion, die bekanntlich nurbei Myelo­
cyten myeloischer Abstammung positiv ausfii.llt; gerade bei Leukamien zeigen aber manchmal 
Myeloblasten negative Reaktion ("OxydaBe8chwund" nach DlMMEL u. a.). 

Das Verhalten der Oxyda8ereaktion hat besonders eingehend WATANABE studiert, welcher 
auf Grund des Ausfalles der Reaktion folgende Unterarten der akuten Leukamie unter­
scheidet: 1. Akute myeloische Leukamie mit hauptsachlich oxydasenegativen Myeloblasten; 
2. akute myeloische Leukamie mit hauptsachlich schwach oxydaSepositiven Myeloblasten; 
3. akute myeloische Leukamie mit stark (deutlich) oxydasepositiven Myeloblasten, bier 
zwei Untergruppen: a) mit typischen, d. h. reuen Myeloblasten; b) mit Myeloblasten und 
ihren Abkommlingen. 

Die supravitale Fiirbung mit Janusgriin und Neutralrot nach SABIN ist der Oxydase­
reaktion nicht iiberlegen; nach mehreren Autoren (ISRAELS, LORENTZ, RIETTl u. a.) gibt 
sie wechselnde und nichtspezifische Resultate. Auch die Mitosenwinkelme8sung (ELLER­
MANN, PETRI: zit. bei HITTMAIR) kann zur Unterscheidung von lymphatischen und myeloi­
Bohen Zell£ormen hel£en (Einzelheiten und Literatur bei HITTMAIR). 

Einige FaIle von akuter Myelose wurden als akute eosinophile Leukiimie 
bzw. Erythroleukamie beschrieben (HAy und EVANS, STEPHENS u. a.). Wenn 
es sich bei solchen Fallen urn ausgereifte Zellen handelt mit ganz vereinzelten 
Myelocyten, ist die Diagnose "akute Leukamie" nicht einwandfrei; bei sicheren 
Fallen ware der Ausdruck Myeloblastenleukamie mit Eosinophilie vielleicht 
richtiger. GROAT, WYATT, ZIMMER und FIELD beschreiben eine akute basophile 
Leukiimie; diesen Ausdruck lehnen aber die Verfasser selbst ab und schlagen 
vor, derartige FaIle als akute Myeloblastenleukamie mit extremer Basophilie 
zu bezeichnen. Die Ursache, warum in einzelnen Fallen von Myeloblasten­
leukamie zwar ein Hiatus leukaemicus fiir die Neutrophilen, aber kein solcher 
fiir die eosinophilen bzw. basophilen Zellen besteht, ist noch vollig unklar. 

Die "akute Megakaryoblastenleukamie" (v. BOROS, KORENYI) scheint mir 
nicht hinreichend bewiesen, die als Megakaryoblasten aufgefaBten Zellen sind 
von atypischen Myeloblasten kaum zu unterscheiden. 

2. Akute Lymphadenose. 
Die Veranderungen der Erythrocyten und des Hb-Wertes decken sich mit 

denjenigen der akuten Mye]ose, sind aber im allgemeinen weniger ausgepragt. 
Die Blutplattchen sind immer stark vermindert. Die Leukocytenwerte verhalten 
sich wie bei der akuten Myelose, nur handelt es sich vorwiegend urn jugendliche 
Lymphocyten (Lymphoblasten) , die eine gewisse Ahnlichkeit mit den Hamo­
cytoblasten (Stammzellen) haben, erreichen jedoch nie deren gleichmaBiges 
engmaschiges Netzwerk, da das Chromatingeriist mehI,- individualisierte Haufchen 
aufweist; Nucleolen sind oft vorhanden. COOKE fand, daB die Lymphocyten 
und Lymphoblasten betrachtliche Mengen von proteolytischem Ferment enthalten 
konnen; wahrend sie nach LOOK die proteolytische Wirkung des Eiters stark 
hemmen. Man findet groBe und kleine Lymphoblasten (mit negativer Oxydase­
reaktion); letztere sind nur durch die Kernstruktur von den k]einen reifen 
Lymphocyten zu unterscheiden. Die Meinung, daB bei der chronis chen Lymph­
adenose kleine und mittlere Lymphocyten, bei der akuten Lymphadenose groBe 
Lymphocyten iiberwiegen, ist also nicht mehr haltbar (PICCOLI u. a.). Mitosen 
in den Lymphoblasten des petipheren Bllites fanden BOWCOCK und DICKSON. 
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LIBERTI fand massenhaft Kernsohatten;di.eseKunstprodukte die von unreifen 
Lymphooyten stammen, sind der Ausdruok einer Labilitat unreifer Elemente. 
Besonders pathologisohe Entwioklungsformen der Lymphoblasten bezeiohnet 
NAEGELI als "Pq,ralymphoblasten", in Par allele zu den Paramyeloblasten. 

Die Existenz der akuten lymphatisohen Leukamie wird von mehreren Hamato­
logen geleugnet, die solohe Falle als praexistente lymphatisch-Ieukamische 
Erkrankungen mit aufgepfropfter Sepsis betrachten. 1m Gegensatz zu fast 
allen Autoren meint dagegen AltNETH, daB die meisten akuten Leukamien mit 
Uberwiegen einkerniger Zellen nioht als Myeloblasten, sondern als lymphatische 
Leukamien aufzufassen seien. Die Diagnose "akute Lymphadenose" soheint 
jedenfalls bei mehreren Fallen aus der Literatur wohl bereohtigt (GOS1O, Bow­
COCK und BISHOP, MOORE, O'FAltRELL und IREL, DOWNEY und MCKINLAY, 
STRANSKY, ISltAELS, FRONTALI, RICCITELLI, LEITNER, FRIED, USSEGLIO und 
OLIVETTI, GAMBEltINI, STASNEY und DOWNEY, RAYBAUD und JOUVE, KLIMA 
und SEYFltIED, K:&UMBHAAlt, LIBERTI u. a. m.). 

Auch die akute Lymphadenose kann mit aleukiimischem Blutbild verlaufen; 
ich verweise besonders auf die Beobachtung von PICCOLI, wo die Diagnose sohon 
vor dem Tod duroh Milzpunktion und Lymphdrusenbiopsie gestellt wurde 
und auf die beiden FaIle von BAUMANN, wo erst die Obduktion die Diagnose 
rechtfertigte. 

Bei einer subakuten, von FIESSINGER beobachteten Lymphoblastenleukamie, 
standen multiple Phlebitiden im Vordergrund, so daB er von einer venenthrom­
botischen Form der subakuten Leukamie spricht. 

3. Akute Monocytenleukiimie. Leukiimische Reticuloendotheliose. 
"Monocytenleukamien sind bisher nicht bewiesen", mit diesem Satz bestatigte 

NAEGELI auch in letzter Zeit seine ablehnende SteHung den in Frage kommen­
den Prozessen gegenuber. Andererseits mehren sich im Schrifttum die Mit­
teilungen, welche den Beweis der Existenz der Monocytenleukamie zu bringen 
erstreben. Es handelt sich um eine sehr verwickelte Frage, auf die hier deshalb 
eingegangen werden soli, weil die Monocytenleukamie viel haufiger in akuter 
als in chronischer Form auftritt. Trotzdem die Meinungsverschiedenheiten mit 
der Auslegung der Monocytengenese beginnen (die ja gewissermaBen den Kern 
der Frage darsteIlt), bleiben hier die verschiedenen Lehren uber die Monocyten­
abstammung unter Verweisung auf die kritische Darstellung von WOLLENBERG 
unberucksichtigt. Ob also die Blutmonocyten ausschlie13lich reticuloendothe­
Iialer Abstammung sind, oder ob sie teils myeloischen, teils lymphoiden und 
teils histiogenen Ursprung haben, soU nicht erortert werden. 

Nur einige unter den vielen Arbeiten, die nach der WOLLENBERGSchen Monographie 
erschienen sind, mogen hier gestreift werden. Zum Beweis fiir die Richtigkeit der Trennung 
zwischen histiocytar-monocytarem System einerseits und myeloischem bzw. lymphatischem 
Gewebe andererseits, hat M. SILBERBERG1 die experimentelle Benzolvergiftung benutzt. 
Die von SABIN eingefiihrte supravitale Farbung mit Neutralrot und Janusgriin wurde zur 
Losung der Frage angewandt, ob die Monocyten von. den Lymphocyten scharf zu trennen 
sind, oder ob sie von den Lymphocyten abstammen. Die erste Meinung vertritt, wie 
friiher, hauptsachlich NAEGELI, wahrend die zweite besonders MAXIMOW 2, W. BLOOM3, 

1 SILBERBERG, M.: Virchows Arch. 267, 483 u. 269, 289 (1928). 
2 MAXIMOW, A.: Wien. klin. Wschr. 1928 II, 1609. 
3 BLOOM, W.: Fol. haemat. (Lpz.) 37, 63 (1928). - KIin. Wschr. 1929 I, 481. 
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W. STOOKINGER lalsAnhangergefundenhat . .Ala Beweis fiir die myeloische Abstammung der 
Monocyten sieht NAEGELI ihre stark positive Oxydasereaktion an; doch zeigen die experi­
mentellen Untersuchungen von NAGEL und BUNGELER fiber die Monocytenoxydase beim 
Kaninchen einen engen genetischen Zusammenhang von Monocyten und Capillarendothelien, 
wahrend sich fiir eine myeloische Abstammung der Monocyten keine Anhaltspunkte finden. 
RINEHART leitet die Monocyten von den Hamohistioblasten FERRATAS abo Eine kritische 
Darstellung del' Monocytenlehre mit zahlreichen Literaturangaben findet sich bei PENATI 
und MOMIGLIANO-LEVI. 

Die Monocytenleukamie ist im Vergleich mit den iibrigen Formen der akuten 
Leukamie verhaltnismaBig selten. Sie wurde zuerst von RESCHAJ) und SCHIL­
LING (1913) beschrieben; unter den spater erschienenen Beitragen erwahne ich 
die Arbeiten von MERKLEN und WOLF, DARMESHEK, FERRATA und REITANO, 
DI GUGLIELMO, FORKNER, HITTM.A.IR, CLOUGH, MANN, lSRAELS, LUCHERINI, 
KLUMPP und EVANS, RIETTI, WAINWRIGHT und DUFF, OSGOOD, EBNANDEZ 
U. a. m. Man findet aber in der Literatur mehrere Falle, die als akute Myelo­
blastenleukamie aufzufassen sind; mit Recht zeigen KRUMMEL und STODTMEISTER, 
wie kritisch man sein muB gegeniiber der Annahme einer Monocytenleukamie. 

Bei akuter Monocytenleukamie findet man im Blute 70-90% Monooyten 
und Monoblasten. Letztere sind unreife Blutzellen der Monocytenreihe, mit 
eigenartigen morphologischen Varianten, die DI GUGLIELMO und RINEHART 
ausfiihdich beschrieben haben: UnregelmaBigkeit der Rander mit Bildung 
und Abtrennung von Protoplasmaknospen; Einteilung des Protoplasmas in eine 
peripherische basophile und in eine perinucleare hellere oder leicht oxyphile 
Zone (letztere mit sehr feinen Azurgranula); Kernteilung in verschiedenen, 
verbundenen oder 10sgelOsten Lappen; syncytiales Anhaufen der Zellenelemente. 
1m Endstadium der Erkrankung kann dieses Blutbild durch dasjenige der 
hamocytoblastischen Leukiimie abgelOst werden (STORTI und MORETTI). Volliges 
yerschwinden der granulierten Zellen, wie bei den meisten Fallen von Agra­
nulocytose, kommt nicht vor (DAMESHEK). Echte Plasmazellen, freilich als 
Nebenerscheinung, konnen sehr sparlich vorkommen (RIETTI). 

DaB bei akuter Leukamie eine Uberproduktion von Blutzellenelementen 
- und zwar ohne daB sie sich im Blut bemerkbar macht - nicht nur im Knochen­
mark und den lymphatischen Organen, sondern auch im reticuloendothelialen 
System vorhanden sein kann, hat HELLMAN mit besonderem Nachdruck 
betont. Jetzt soIl en aber die eigentlichen Reticulosen kurz besprochen werden, 
insofern sie unseren Gegenstand angehen. 

1m Schrifttum der letzten Jahre mehren sich die Mitteilungen iiber Falle 
von sog. akuter Reticulose oder Reticuloendotheliose (BYKOWA, MORELLI, CHILLA, 
GOSIO U. a. sprechen von Hiimohistioblastose). Gemeint wird damit eine den 
Leukamien gleichzustellende Systemerkrankung, die mit Wucherung der Sinus­
endothelzellen in der Milz und in den Lymphknoten und der KUPFFERschen 
Sternzellen einhergeht, wozu sich noch eine Wucherung gleichartiger Zellen in 
anderen Organen (Darm, Haut) hinzugesellen kann. 1m weiBen Blutbild kann es 
dabei zu einer relativen und absoluten Vermehrung von Monocyten oder diesen 
ahnlichen Zellen (reticuloendothelialen Zellen, Monoblasten) kommen. Es kann 
aber eine Veranderung des weiBen Blutbildes auch vollkommen ausbleiben, so 
bei den aleukamischen Formen (HITTM.A.IR, ZOLEZZI, RITCIDE und MEYER, 
FUCCI, HO'RHOLD u. a.), die iibrigens viel diskutiert sind, weil einige Autoren 

1 STOCKINGER, W.: Z. expel'. Moo. 70,599(1930). 
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(TE:RPLAN, PODVlNEO undTEltPhAN) dieeigenartigen systematischen Zellproli­
ferationen als einen entziindlichen reaktiven ProzeB im Verlaufe einer akuten 
Infektion deuten. 

Es ist anzunehmen, daB als Reticulose sehr verschiedenartige Prozesse beschrieben 
wurden; darunter 1. FaIle von Lymphogranulom mit akutem VerIauf (es ist wahrscheinlich, 
daB diese Formen tatsachlich den aleukamischen Reticuloendotheliosen nahestehen: HITT­
MAIR, DOAN und WISEMAN, CIONINI und ROTTA); 2. FaIle von infektioser Reticuloendotheliose 
bzw. von septischer "mesenchymaler" Reaktipn (HITTMAIR), die von den nichtinfektiosen 
Fallen sehr schwer zu unterscheiden sind; 3. FaIle von der mit Splenohepatomegalie, Anamie 
und Purpura einhergehenden sog. LETTERER-SIWE8chen Krankheit 1. HITTMAIR hat ferner 
gezeigt, daB das Erscheinen von "mesenchymalen" (reticuloendothelialen) Zellformen von 
einer histologisch nachweisbaren mesenchymalen Reaktion der blutbildenden Organe 
unabhangig sein kann. UHER hat eine im VerIau! einer akuten Leukamie auftretende 
Sepsis mit reticuloendothelialer Reaktion studiert; er nimmt an, daB die leukamische 
Myelose zur Sensibilisierung, die Sepsis aber zur eigentlichen Reaktion des reticuloendo­
thelialen Systems die Veranlassung gegeben hat. 

Sind Monocytenleukiimie und leukiimische Reticuloendotheliose ohne weiteres 
zu identifizieren 1 Nachdem EWALD, UGRIUMOW, SEGA und BRUSTOLON U. a. 
das Vorhandensein von Zellen reticuloendothelialer Abstammung bei del," Mono­
cytenleukamie gefunden hatten und der Begriff der leukamischen Reticulo­
endotheliose entstanden war, neigten mehrere Autoren dazu, die Monocyten­
leukamie del," Reticuloendotheliose gleichzustellen (FOORD, PARSONS und BUTT, 
W. E. COOKE, LUOHERINI, KRUMBHAAR, KATOU. a.). Dagegen bemerkt PELLE­
GRINI, daB zwar mehrere Falle aus der Kasuistik eine deutliche Hyperplasie 
des reticuloendothelialen Gewebes und eine Abstammung der monocytoiden 
Zellen aus den Hamohistioblasten (FERRATA-Zellen) aufweisen; daB aber daneben 
andere Falle nicht fehlen, wo die Hyperplasie des Knochenmarks mit mono­
cytarem Geprage und eine Abstammung der Monocyten und der Monoblasten 
aus den Hamocytoblasten deutlich erkennbar sind. Doch ist diese Abgrenzung 
durchaus nicht immer m6glich und vielleicht auch nicht n6tig, solange keine 
sicheren Angaben zur Unterscheidung der Monocyten hamocytoblastischer und 
hamohistioblastisch-reticuloendothelialer Abstammung vorliegen. Wiederum 
nehmen fiir die kreisenden Monocyten PENATI und MOMIGLIANo-LEVI, STORTI 
und MORETTI engere Beziehungen zum myeloischen Gewebe als zum reticulo­
histiocytaren System an und LAMBIN sagt, daB es sich bei der leukamischen 
Reticuloendotheliosetatsachlich um Reticulomyelose handelt. 

J edenfalls kann man sich mit COLOMBI und ROVERSI zwei verschiedene 
kIinisch-hamatologische Syndrome der reticuloendothelial en Leukamie vorstellen, 
deren eines mit chronischem Verlauf und vielen lymphocytoiden Zellen im Blute2, 

deren anderes mit akutem Verlauf und vielen mono?ytoiden Zellen einhergeht. 
In einigen Fallen geht die leukamische Reticulose mit lokalisierter Tumor­

bildung vor sich (SOHABAD und WOLKOFF, UNGAR, LASOWSKY u. a.). Die Be­
ziehungen zwischen Leukamien und Tumoren werden im Abschnitt IX besprochen; 
hier sei nur erwahnt, daB die histologische Unterscheidung von Hyperplasien 

1 Literatur bei ABT U. DENENHoLZ: Amer. J. Dis. Childr. &1, 499 (1936). 
2 Nach DI GUGLIELMO [Boll. Soc. med.-chir. Catania 0, 390 (1937)] entspricht der 

chronischen Form der reticuloendothelialen Leukamie die sog. chronische lymphatische 
Leukamie von rein splenomegalem Typus. Vielleicht ist als reticuloendotheliale Leukamie 
auch die von VALLETTE, STOLZ und SILBER beschriebene akute lymphatische Leukamie 
von splenomegalem Typus [Rev. fran<;. pediatr. 0, 497 (W29)]. 
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und Neoplasien des reticuloendothelialen Systems oft auf erhebliche Schwierig­
keiten stoBt (ARESU und SCALABRINO, RITCHIE und MEYER). 

Eine Reihe von Arbeiten (BOCK und WIEDE, ISRAELS u. a., Literatur bei PENATI und 
MOMIGLIANO-LEVI) beschaftigt sich mit der durch intravenose Einspritzung von Bacterium 
monocytogenes MURRAY beim Kaninchen hervorgerufenen Monocytose bzw. Lymphomono­
cytose. In diesen Untersuchungen wurden unter anderem Anhaltspunkte fiir die Annahme 
del' myeloischen oder lymphocytaren Abstammung del' monocytoiden Elemente gesucht 
(PENATI und MOMIGLIANO·LEVI vertreten die lymphocytare Abstammung); auch wurde 
die Bildung von Abscessen bei diesel' expel'imentellen Erkrankung studiert (BLOOM lehnt 
besondere mononucleare Phagocyten ab); usw. 

Eine expel'imentelle Monocytose wurde fernel' erzeugt beim Kaninchen durch subcutane 
Teereinspritzung (BABES 1) und durch Saponinvergiftung (WUYTS2), beim Meerschweinchen 
durch intraperitoneale Einverleibung von Pferdeserum (DROUET und FLORENTIN 3 ) und 
durch subcutane Injektion von gelbem P in 01 (LAWRENCE und HUFFMAN 4), bei beiden 
Tierarten durch Injektionen von Kollargol, Tusche, Pyrrolblau usw. (MAs y MAGR0 5). 

4. Akute Erythroblastose (akute erythramische Myelose). 
Mehrere, insbesondere italienische Autoren, haben fiber Fane berichtet, die 

in Anlehnung an die Arbeiten von DI GUGLIELMO, als akute erythramische 
Myelose (akute Erythriimie) aufgefaBt werden (Literatur bei MASSOBRIO und 
GIACCHERO). Bei diesen Formen ist die Anamie besonders ausgepragt und 
fortschreitend; gewohnlich hypochromisch-hamolytisch, nur ausnahmsweise 
leicht hyperchromisch. Als unreife Elemente der roten Blutzellenreihe kommen 
vorwiegend Normo- und Proerythroblasten, dazu aber mehr oder weniger zahl­
reich auch Megaloblasten und Promegaloblasten vor. In vielen Fallen werden 
auch Elemente reticulohistiocytiirer Abstammung gefunden (DI GUGLIELMO), 
welche eine rege karyokinetische Tatigkeit und eine ausgesprochene makro­
phagische Funktion aufweisen. Ganz ausnahmsweise werden erythroblastische 
Hyperplasien des Knochenmarks ohne entsprechenden erythramischen Blut­
befund (aleukiimische Erythroblastose nach PINKERTON). 

Als akute megaloblastische Leukiimie hat neuerdings PENATI einen bemerkens­
werten Fall publiziert, der wegen der klinischen Erscheinungen und der Ergeb­
nisse der Knochenmarkspunktion als akute Leukamie imponierte und im Elute 
zahlreiche Megaloblasten (16-24% samtlicher kernhaltigen Elemente) aufwies. 
Bei Einsicht der Praparate von PENATI bemerkte ROHR, daB auch in der Klinik 
von NAEGELI zweimal ahnliche Befunde erhoben wurden; es handelte sich dabei 
um Elemente, "die nicht mehr morphologisch von den Perniciosamegaloblasten 
abzutrennen waren". Auch von BEIGLBOCK, STORTI, OMODEI-ZORINI ist ahn­
liches berichtet worden. Es ist wohl anzunehmen, daB viele als sog. Leukaniimie 
beschriebenen Falle hierzu gehoren. Die Lebertherapie versagte im Fane von 
PENATI. . 

Zu den erythramischen Myelosen zahlt DI GUGLIELMO auch die sog. fetale 
El'ythroblastose, Typus RAUTMANN. 

5. Hamocytoblastose (Stammzellenleukamie). 
Bei dieser Form - die zum Teil der myeloblastischen bzw. paramyeloblastischen 

akuten Le1tkiimie NAEGELIs entspl'icht - sind im Blute fast ausschlieBlich Zellen 

1 BABES: C. l'. Soc. roum. BioI. 100, 911 (1929). - 2 WUYTS: Rev. beIge Sci. med. 
3,230 (1931). - 3 DROUET u. FLORENTIN: C. r. Soc. BioI. Paris 111,73 (1932). - 4 LAWRENCE 
and HUFFMAN: Arch. of Path. 7, 813 (1929). 5 MAS Y MAGRO: Sang 10, 1033 (1936). 
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von lymphoidem Typus vorhand~nidi~ FAPPENHEIM und FERRATA als Stamm­
zellen aufgefaBt haben (LINO u. a.). Diese Zellen bilden 94-98% samtlicher 
wei&n Blutzellen; daneben findet man sparliche neutrophile Polynucleare 
und eiuige Monoeyten. Die klaffende Liicke zwischen den massenhaft unreifen 
Markzellen im Elute, vor allem zwischen den Hamocytoblasten und den wenigen 
normal gebildeten, gutsegmentierten Neutrophilen, die noch aus der friiheren 
Zeit der Markti;itigkeit erhalten geblieben sind, stellt bekanntlich den sog. 
Hiatus leukaemicus (NAEGELI) dar. 

J e nach der GroBe der Stammzellen werden N ormohamocytoblastosen und 
M ikrohiimocytoblastosen unterschieden; bei letzteren sind die Stammzellen genau 
so groB wie die kleinen Lymphocyten, haben aber eine ganz andere Kernstruktur 
(s. S.432). Atypische Karyokinesen werden manchmal in den Hamocyto­
blasten aufgefunden (FIEscm). 

Manchmal ist die Oxydasereaktion positiv, was auf die Orientierung nach den 
Granulocyten hin schlieBen laBt. Zum Blutbild paBt in einigen Fallen die Be­
nennung erythroleukamisch (Anwesenheit von Proerythroblasten, basophilen 
Erythroblasten, CABoTschen Korpern usw.); es sind also die Verhaltnisse ahnlich 
denen bei der akuten Myelose. 

6. Leukocyteneinschliisse bei den akuten Leukamien. 
In mehreren Fallen von akuter Leukamie sind verschiedenartige Einlagerungen 

in den Leukocyten beschrieben worden. 
So konnen - hauptsachlich in den Zellen von Myeloblastentypus, seltener 

in den Lymphocyten, Lymphoblasten und Monocyten oder in den roten Blut­
korperchen (PENNATI) - azurophile Stab chen (AuERSche Stabchen) auftreten. 
DaB es sich dabei um Parasiten handelt, wie AUER (1906) angenommen hatte, 
ist wohl ausgeschlossen. PENNATI und andere Autoren nehmen eine pathologische 
Azurgranulation an; damit stimmen aber DALLA TORRE, BRUNO u. a. nicht 
iiberein. NAEGELI, LONGO deuten die AUER-Stabchen als Chondrosomen jugend­
licher Zellen, DALLA TORRE als Produkte der Zellsekretion, welche mit dem 
veranderten Hamoglobinhaushalt in Zusammenhang sein sollen. Nach NAEGELI 
beweist das Vorhandensein von AUER-Stabchen mit Sicherheit Myelose, und 
zwar fast immer eine sehr akute Form; doch werden in seltenen Fallen sparliche 
AUER-Stabchen auch bei Lymphadenose und bei Monocytenleukamie gefunden 
(CIsi, PENATI und MOMIGLIANO-LEVI, RIETTI); aber auch dann sind die AUER­
Stab chen in den Hamocytoblasten bzw. Myeloblasten enthalten. 1m Knochen­
mark und in anderen Organen gelingt der Nachweis der AUER-Stabchen viel 
seltener. 

Die Versuche, die AUER-Stabchen auf die Versuchstiere zu iibertragen, sind 
bis jetzt gescheitert; nur LONERO und QUARANTA berichten iiber teilweise 
positive Resultate, die aber PENNATI nicht bestatigen konnte. 

Bei zwei Fallen von akuter Leukamie fand YANONSKY eigenartige Ein­
schliisse in unreifen Leukocyten, die er als phagocytierte VINcENT-Bacillen 
bzw. als deren Abbauform betrachtet (der Abstrich vom pseudomembranosen 
Mandelbelag der Kranken hatte VINCENTSche Bacillen ergeben). 

Neben den AUER-Stabchen beobachteten CRACIUNEANU, CALALB und BONcIU 
auch juxta- und perinucIeare Haufchen ("Inselchen") von azurophiler Substanz 
in unreifen Zellen ohne regressive Veranderungen-; viel seltener waren solche 
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Haufchen, von einem hellenHof umgeben, in der Kerbe der Monocytenkerne 
gelegen und ahnelten den KURLoFF-Korpern des Meerschweinchenblutes. AIle 
diese Einlagerungen - einschlieBlich der AUER-Stabchen - betrachten die 
Autoren morphologisch und funktionell den Azurgranula gleichwertig: es solI 
sich urn eine azurophile Hyperplasie handeln, die man entweder als Abwehr­
reaktion der Zelle (Fermentwirkung?) oder als Ausdruck des veranderten 
Zellstoffwechsels betrachten kann. 

FIESSINGER und LAUR beschreiben leicht basophile Korperchen, die wohl 
umschrieben sind und keine Azurgranula enthalten; sie fassen diese Korperchen 
als Kunstprodukte, und zwar als Fragmente des Cytoplasmas von weiBen Blut­
zellen auf. 

Bei einem Fall von akuter Leukamie fand BORROD eigentumliche, nicht 
farbbare vakuolenahnliche Elemente mit starkem Lichtbrechungsvermogen, in 
den ZeIleibern der Eosinophilen, dann der Monocyten, Myeloblasten, Myelocyten 
und Neutrophilen. Sie durfen nach Ansicht von BORROD mit den von SOBO­
LOTNY bei Ichthyosis beschriebenen Korpern identisch sein. Ihr Charakter 
und ihre chemische Natur sind voIlkommen unbekannt. Vakuolenartige Ein­
schlusse, vorwiegend im Zellplasma, aber auch im Kern von unreifen Lympho­
cyten, beschrieb G.AMBERINI bei einem Fall von akuter Lymphoblastenleukamie; 
die Vakuolisierung betrachtet er als die Folge eines Degenerationsprozesses. 
Auf eigenartige Vakuolenbildlmgen der Erythrocyten weist SORINA, welcher 
geneigt ist, dieselben auf StoffwechselstOrungen durch FunktionsausfaIl der 
Milz zuruckzuftihren. 

v. Pathologische Anatomie lInd Histologie. 
Die Diagnose der akuten Leukamien wird in nicht wenigen Fallen erst bei 

der Obduktion gesteIlt: vor allem bei den pseudoleukamischen oder aleukamischen 
Formen, die jetzt aber hauiiger durch die Sternalpunktion erkannt werden. 
Die zu beschreibenden Veranderungen sind aber bei leukamischen und aleukamischen 
Fallen gleich. 

Ganz allgemein und unter Bezugnahme auf die beiden Haupttypen (akute 
Myelose bzw. Lymphadenose) sowie auf die besonders haufig auftretende 
Stammzellenleukamie (die zum Teil mit der akuten Myeloblastenleukamie 
identifiziert werden kalm), ist zunachst festzusteIlen, daB alle die blutbildenden 
Organe, Knochenmark, lymphatisches Gewebe und Reticuloendothel in den 
ProzeB hineingezogen werden (HELLMAN 1). Wenn die Krankheitszustande 
voll ausgebildet sind, so ist auch eine allgemeine myeloische bzw. lymphoide 
Umwandlung in allen diesen Organen Regel. In einem Teil der FaIle findet 
man jedoch bei beiden Formen kleinere oder groBere Gebiete, die frei oder beinahe 
frei von Veranderungen sind; es kommt auch nicht ganz selten vor, daB bei 
den akuten Leukamien im allgemeinen die Hyper- und Metaplasie des hamo­
poetischen Systems viel weniger verbreitet und vollstandig ist wie bei den 
chronis chen Leukamien (bei perakuten Formen kann ja fur die Entstehung 
von bedeutender Metaplasie die Zeit ganz fehlen, NAEGELI). Es ist dU1'chaus 

1 Bei der Hiihnerleukose fanden dagegen STORTI und DE FILIPPI, daB das reticulo­
histiocytare System an der Histogenese der extramedullaren leukamischen Herde nicht 
beteiligt ist. 
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moglich, daP die anfangliche Lokalisation aU8schlieplich in der M ilz oder im K nochen­
marie liegt (MAsSOBRIO, WRIGHT und NORRIS u. a.); auch weist v. KRESS darauf 
hiu, daB bei den verschiedenen Axten der Leukamien die einzelnen Organe in 
der Regel in bestimmter Reihenfolge von dem krankhaften ProzeB befallen 
werden (naheres s. im Original). Uberhaupt scheint der Begriff der obligatorischen 
Systematisierung des leulcamischen Prozesses seine Starre groptenteils eingebiipt 
zu haben; FERRATA bezeichnet diesen Begriff als einen "Fetisch". In dieser 
Hinsicht ist der von LIOTTA beschriebene Fall sehr merkwiirdig: bei der Obduktion 
einer subakut verlaufenen lymphoblastischen Leukamie wurde das wuchernde 
Gewebe nUI; im Knochenmark, nicht in den Lymphdriisen und der Milz gefunden. 
Der Fall ist auch deswegen interessant, weir er zeigt, daB die Art der Leukamie 
(Myelose bzw. Lymphadenose) nicht von der Lokalisation in den myeloischen 
bzw. lymphatischen Organen, sondern von der Orientierung der Stammzelle nach 
der myeloblastischen bzw. lymphoblastischen Richtung abhangt (FERRATA). 

Aua den chemischen Untersuchungen der verschiedenen Gewebe bei den akuten Leuk­
amien erwahne ich, daB KOJIMA und KOSAKA starke Kupferanreicherung der Leber und 
Eiaenreichtum der MHz, wohl im Gefolge der gesteigerten iiberatiirzten Zellproduktion, 
fanden 1• 

Makroskopische Veranderungen. Die auBeren und inneren Lymphdriisen 
sind meist vergroBert, und zwar im allgemeinen maBig, doch manchmal stark 
vergroBert und miteinander verbacken. Besonders im Mediastinum sind be­
deutende Lymphdriisentumoren ziemlich haufig nachweisbar. Hamolympha­
tische Driisen im Omentum beobachtete INTROZZI. Auch die Milz ist maBig 
angeschwollen; groBere Milztumoren, me sie bei der chronis chen Leukamie 
vorkommen, sind auBerst selten; die Konsistenz ist vermehrt; die Schnittflache 
ist von graurotlicher Farbe. Die Leber ist oft vergroBert; entwede:t: von normaler 
oder von verminderter Konsistenz; leukamische Knotchen sind oft auch mit 
bloBem Auge erkennbar (BANTI). Die Nieren zeigen diffuse oder knotige Infil­
trate, oft auch diffuse hamorrhagische Infiltrationen; seltener wird das Bild 
einer hamorrhagischen Pyelitis (DREYFUSS) beobachtet. Das Knochenmark ist 
fast immer rot, me beim embryonalen Knochenmark; manchmal ist es pyoid 
oder - besonders bei den sog. Chloroleukamien - griinlich. Leukamische 
und hamo:t:rhagische Infiltrate werden vielfach auch in den iibrigen Organen 
beobachtet. Wichtig sind die leulcamischen Wucherungen der Gefapwande, manch­
mal auch mit sekundarer WandzerreiBung (Pathogenese der Hamorrhagien!). 

Eine Thymusschwellung fehlt meist (NAEGELI, JORDAN u. a.); ist aber in 
wenigen Fallen vorhanden (FERRATA, HUBER, LAZZARO); jedenfalls behauptet 
HELLMAN, daB die Thymus in die leukamischen Veranderungen nicht mit 
hineingezogen wird. Haufig ist die Ansammlung von seros-blutiger Fliissigkeit 
in den Pleurahohlen und auch im Perikard. GroBe Hamatome, z. B. in der 
Milz (ZA'MORANI) sind selten. Ausgedehnte Thrombosen der HerzhOhlen fanden 
PUECH, VIDAL und DUFOIx. 

Bei der akuten Lymphadenose wird gelegentlich vor allem eine Schwellung 
der Solitarfollikel und de:t: PEYERschen Plaques beobachtet; wenn dazu noch 
Verschorfung und Ulceration der Veranderungen eintritt, so wird ein durchaus 
typhusahnliches Bild hervorgerufen (OTT, KLIMA und ROSEGGER). Schwer 
nekrotisierende Osophagitis ist selten (KIRCH, HEINE). 

1 Zit. bei MULLER: Erg. inn. Med. 48, 444-(1935). 
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Mikroskopische Vedinderungen. Die histologischen Veranderungen, besonders 
der hamatopoetisehen Organe, sind viel bedeutender wie die makroskopisehen 
Lasionen. 

Die Lymphdrusen sind im allgemeinen so stark verandert, daB sie eini6rmig 
erseheinen: Rinde und Mark sind oft nieht mehr zu unterseheiden. Das die 
Follikel erdruekende, stark wuehernde Gewebe wird bei den versehiedenen 
Formen der akuten Leukamie von versehiedenen Zellen gebildet. Bei der akuten 
Myelose unterliegen die Lymphdrusen der sog. myeloisehen Umwandlung mit 
Atrophie der lymphoeytischen Elemente. Bei der akuten Lymphadenose kommt 
dagegen eine lymphatisehe Hyperplasie, freilieh atypiseh wegen der regellosen 
Vermehrung kleiner und groBer Lymphoeyten, vor. Bei den Hamocytoblastosen 
bilden undifferenzierte Elemente das wuchernde Gewebe; die Follikel erseheinen 
entweder atrophiert (im Gefolge des Verlustes ihrer genetisehen Funktion) 
oder hypertrophiert, wenn sieh die Lymphoblasten in undifferenzierte hamo­
eytoblastisehe Zellen umgewandelt haben. Fiir die akute Monoeytenleukamie 
ist eine hyperplastisehe Wueherung retieuloendothelialer Elemente in den 
Lymphdrusen - und aueh in der Milz und der Leber - eharakteristisch, wie 
sie bei den anderen Formen nur vereinzelt (CALLERIO, CATTANEO) und dann 
zum Teil (CALLERIO) mit sekundarer Streptokokkeninfektion erklarbar ist, 
so daB nieht nur hamatopoetisehe, sondern aueh phagoeytare Tatigkeit der 
retieuloendothelialen Elemente naehweisbar ist (eine andere Ansieht vertritt 
aber, wie erwahnt, HELLMAN). Bei der Erythramie (nr GUGLIELMO) liegt eine 
Hyper- und Anaplasie des erythropoetischen Systems, besonders im Knoehen­
mark, aber auch in der Leber und der Milz, nieht in den Lymphdrusen zugrunde. 

Der metastatische Ursprung der leukamisehen Elemente in den Lymphdrii.sen 
ist einst von den meisten Autoren angenommen worden; spater aber zeigte 
es sieh, daB man in der Mehrzahl der FaIle mit einer lokalen, nieht metastatisehen 
Bildung der leukamisehen Infiltrationen zu tun hat, die von polymorphen und 
polyblastisehen, perivascularen, adventitialen Elementen (Histioeyten oder 
naeh FERRATA Hamohistioblasten) ausgeht. Daruber waren die meisten Autoren 
einig; umstritten dagegen blieb die Frage, ob das in den Lymphdrusen vor­
kommende myeloisehe Gewebe nieht nur aus den perivascularen histioiden 
Zellen, sondern aueh direkt aus den groBen Lymphoblasten entstehen kann. 
Eine granulocytogene Funktion der Lymphoblasten in den leukiimischen Prozessen 
hatte schon FERRATA angenommen; auf diesem Wege schritt JORDAN weiter, 
welcher in einem Fall eine auffallende Wesenseinheit der Veranderungen in den 
Lymphdrusen und im Knoehenmark beobaehtete und in beiden Geweben sowohl 
Granulocyten- als aueh Erythrocytenbildung fand: diesen Befund bringt JORDAN 
in Zusammenstimmung mit vergleichend-anatomisehen Data, auf die hier nieht 
eingegangen werden kann. 

Das Knochenmark unterliegt bei der akuten Lymphadenose der sog. lymph­
adenoiden Umwandlung, welehe im hamatopoetisehen Knoehenmark schnell, 
im sog. Fettknoehenmark langsam vor sieh geht; daneben tretenlymphadenoide 
Wucherungen unter, in und neben der Knoehenhaut regelmaBig auf (BANTI). 
Bei der akuten Myelose bietet das Knoehemnark das hamatopoetisehe Bild, 
mit Proliferation samtlieher (reifen, unreifen und undifferenzierten) Elemente 
der myeloisehen Reihe; je akuter der ProzeB, desto groBer die Zahl der undiffe­
renzierten und unreifen Zellen; die eosihophilen und basophilen Myeloeyten 
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treten den neut:r:ophileu gegeniiber-stark zuriick und k6nnen auch ganzlich fehlen; 
die reifen und unreifen Zellen der roten Blutreihe sind mehr oder weniger reich­
lich vorhanden und tauschen in einigen Fallen das Bild einer Perniciosa vor 
(FEltRA.TA und NEGREmOs-RINALDI). Das myeloische Gewebe infiltriert die 
GefaBwande des Knochenmarks, sowohl in den Capillaren als auch in den 
groBen Venen, wo die leukamische Wucherung ins Innere des GefaBes vorspringt 
oder in die an Endothel fehlende GefaBh6hle hineingeht; bekanntlich hat BANTI 
diese Befunde zur Auslegung des "Obergangs von aleukamischen in leukamischen 
Formen benutzt. Periostale und parostale Infiltrate werden auch bei der akuten 
myeloischen Leukamie beobachtet. Bei den Hamocytoblastosen sind fast aus­
schlieBlich undifferenzierte Zellen (Hamocytoblasten) vorhanden, welche die 
Fahigkeit irgendeiner Orientierung nach der granulocytischen bzw. lympho­
cytischen Richtung hin vollkommen verloren haben und sehr stark aufwuchern. 
Eine myeloische Hyperplasie des Knochenmarks solI auch bei akuter Mono­
cytenleukamie haufig sein (NAEGELI); charakteristisch aber ist das Auftreten 
von monocytaren bzw. monocytoiden und von reticuloendothelialen Elementen. 

In vereinzelten Fallen von akuter myeloischer Leukamie wurde aplastisches 
Knochenmark gefunden (HELLMAN); wahrscheinlich werden die normalblut­
bildenden Zellsysteme bei solchen Fallen gelahmt. 

Je nach der Leukamieform unterliegt die Milz der myeloischen Metaplasie 
oder der Wucherung eines lymphoblastischen bzw. hamocytoblastischen oder 
monocytoiden Gewebes, so daB die Normalstruktur mehr oder weniger ver­
lorengeht. 

Von den iibrigen Organen, die bei der akuten Leukamie spezifisch verandert 
erscheinen, kommt vor allem die Leber in Betracht, wo die Infiltrate von den 
verschiedenen leukamischen Geweben entweder knotenartig oder diffus auf­
treten; dabei handelt es sich zum Teil urn Metastasen, gr6Btenteils aber urn 
a'ldochtone Entstehung. SOHWARZ bemerkt, daB bei akuten Lymphadenosen 
die lymphatische Wuchel'Ung eine besondere Pradilektion fiir das periportale 
Gewebe zeigt, wahrend die Myelosen ihre Zellansammlungen intracapillar 
lokalisieren, obwohl daneben auch periportale Metaplasien vorkommen. 

Leukainische Infiltrate werden ferner in den Nieren, im Darm, in den Neben­
nieren, in der Haut usw. gefunden. 

Bei entzundlichen Herden z. B. bei Pneumonie, kann das Exsudat von Hamo­
cytoblasten gebildet werden (MORETTI). 

Die histologischen Veranderungen im N ervensystem hat besonders DIAMOND 
studiert und entweder ve:r:breitet oder lokali.siert gefunden. Neben den Blutungen 
unterscheidet er: 1. leukamische Infiltrationen der Hirnhaute, der Hirnnerven, 
der perineuralen Raume und der Hirnsubstanz; 2. Degene:r:ation von Ganglien­
zellen und von Nervenfasern; 3. reaktive Proliferationserscheinungen der Hirn­
haute, der GefaBe und der Glia. 

Mit den so haufigen Gehirnblutungen hat sich MANOA eingehend beschaftigt. 
Die kleinen zentralen Hamorrhagien sollen durch ZerreiBung der Ieukamisch 
infiltrierten GefaBwand entstehen, wahrend die corticalen Blutungen viel 
haufiger zu der allgemeinen hamorrhagischen Diathese in Beziehung stehen, 
ohne daB dabei leukamische GefaBveranderungen mitspielen. Nach SINGER 
sind neben GefaBwandschaden noch funktiohelle Zirkulationsst6rungen fiir die 
Entstehung der Blutung verantwortlichzu machen.-
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VI. Diagnoseund Diiferentialdiagnose. 
Die klinische Diagnose der akuten Leukamien diirfte in typischen Fallen 

keine allzu groBe Schwierigkeit bieten. Das Zusammentreffen hamorrhagischer, 
pseudoskorbutischer oder anginoser Erscheinungen mit Fieber, Anamie, Kopf­
schmerzen, Mattigkeit, Knochenschmerzen, Mikropolyadenie, maBiger Spleno­
megalie, ist sinnvoll und charakteristisch. Trotzdem lehrt die Erfahrung, daB 
Fehldiagnosen auf diesem Gebiete weitaus die Regel sind; so wurden in die 
Klinik NAEGELIS die meisten Patienten mit verschiedenen Fehldiagnosen ein­
gewiesen, z. B. Sepsis, Angina PLAUT-VINCENT, Influenza, Morbus maculosus 
WERLHOF, Anamie, Rheumatismus, trockene Pleuritis, hamolytischer Ikterus, 
schwere Pubertatsblutung, septische Endometritis, Diphtherie, Nephritis, Leber­
cirrhose, hamorrhagische Gastroenteritis, syphilitische Rachenerkrankung usw. 
LOVE berichtet, daB einige Patienten wegen Verdachts auf peritonsillaren 
AbsceB sogar incidiert wurden. Die obige Aufzahlung gibt den besten Einblick 
in die diagnostischen Schwierigkeiten der behandelnden A..rzte, die gewohnlich 
nicht einmal die Moglichkeit einer akuten Leukamie erwagten und oft eine 
Diagnose iiberhaupt nicht gestellt hatten. Manchmal ist auch der vom Arzt 
veranlaBte Nachweis von Bakterien im Rachen oder im Blut irrefiihrend: die 
PLAUT-VINCENTsche Flora kann auch bei akuten Leukamien, Agranulocytosen 
usw. vorkommen; der Nachweis von Diphtheriebacillen kann bloB einen Bacillen­
trager anzeigen und die Leukamiediagnose nicht ausschlieBen; der Nachweis 
von Streptokokken in Blutkulturen ist gegen akute Leukamie nicht entscheidend, 
weil diese Krankheit eine Sepsis als sekundare Folge haben kann usw. 

Differentialdiagnostisch fast stets (nicht immer!) entscheidend ist der sorgfiiltig 
erhobene Blutbefund, bei dem aber nicht selten erst vollige Vertrautheit mit 
der feineren Morphologie den Entscheid bringt: z. B. konnen kleine Myeloblasten 
und Hamocytoblasten vom Unerfahrenen mit Lymphocyten verwechselt werden; 
freilich kann der positive Ausfall der Oxydasereaktion hier eine Entscheidung 
bringen; aber, wie schon erwahnt, kann leider die Reaktion auch an solchen 
Fallen myeloischen Ursprungs bei akuter Leukamie negativ ausfallen. Jedenfalls 
sind qualitative, nicht quantitative Veriinderungen des weif3en Blutbildes entscheidend. 
Die akuten Leukiimien konnen mit normaler Leukocytenzahl oder sogar mit Leuko­
penie einhergehen (Literatur bei NAEGELI, STORTI, DALLA TORRE); dann kann 
man nur aus der Anwesenheit von unreifen Elementen oder von Stammzellen 
im Blute, sehr oft aus dem Hiatus leukaemicus (NAEGELI) oder aus den AUER­
Stabchen auf die Diagnose kommen. 

Atypische Falle von akuter Leukamie (Kryptoleukiimien nach P. E.-WEIL) 
konnen auch erfahrenen Arzten bedeutende diagnostische Schwierigkeiten 
bieten. Die klinische Symptomatologie, der Blutbefund oder beide konnen so 
stark vom typischen Krankheitsbild abweichen, daB der Arzt an eine akute 
Leukamie zunachst nicht denkt, und erst sorgfaltige Untersuchungen konnen 
Klarheit bringen. 

DaB bei jedem anamischen und fiebernden Patienten nicht nur die iiblichen 
Agglutinationsproben und die Wa.R., sondern auch eine moglichst vollstandige 
Blutuntersuchung vorgenommen werden sollte, ist selbstverstandlich; leider 
aber wird gegen diese Vorschrift nur allzu oft gesiindigt. Eine sorgfaltige Blut­
untersuchung ist auch zur Beurteilung jedes Falles von Halsentziindung und 
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von Mundhohlenaffektionen unberun:gt-tlotwendig; diese Untersuehung allein 
ist imstande, iiber Diagnose und Prognose klare Auskunft zu geben. 

Bei akuten Leukamien ohne Leukoeytose oder sogar mit Leukopenie laBt 
oft erst die sog. Anreicherung der Leukocyten (VILLA, CALLE RIO) die Anwesen­
heit pathologiseher Blutzellen oder des Hiatus leukaemicus erkennen. 

Zur Leukocytenanreicherung werden am zweckmii.Bigsten nach C. CALLERI01 einige 
Kubikzentimeter Blut aus der Ellbogenvene entnommen und nach Mischung im Zentri­
fugierrohrchen mit Heparin in 1%0 Losung (Blut 5 ccm, Heparinlosung 0,25 ccm) unver­
ziiglich durch fiinf Minuten ungefiihr zentrifugiert (300-400 Drehungen pro Minute). Die 
obere, aus Plasma bestchende Schicht, wird herauspipettiert und die mittlere, sehr diimle 
Schicht, welche die weiBen Zellen enthiilt, wird mit einer Platinose entnommen und zum 
Ausstrich verwendet (die untere Schicht enthiilt die roten Blutkorperchen). 

LABBE, BOULIN und PETRESCO empfehlen aueh die intramuskulare Ein­
spritzung von I mg Adrenalin; im Gefolge der Adrenalinkontraktion der Milz 
(W. FREY) kommt es zu einer Vermehrung der roten Blutkorperehen (die wohl 
dureh die myeloisehe Metaplasie der Milz zu erklaren ist), ferner zu einer 
Steigerung der Leukoeytenzahl mit besonderer Vermehrung der Hamohistio­
blasten und Hamoeytoblasten und zum Auftreten von Myeloblasten mit AUER­
Stabehen. 

In keinem verdaehtigen FaIle sonte zur Klarung der Diagnose die ARINKIN­
sehe Sternalpunktion unterbleiben2.- Die Biopsie des Knoehenmarks hat oft 
entseheidenden Wert und ist der von P. E.-WEIL empfohlenen Milzpunktion 
iiberlegen. Bei der Geringfiigigkeit des Eingriffes, der kaum Gegenindikationen 
kennt, ist die Sternalpunktion, vor aHem in aleukamisehen Fallen, wertvoll 
(SCHULTEN, KLIMA, INTROZZI u. a.). 

Bei der akuten M yeloblastenleukamie ist das Bild des Sternalmarks sehr 
eindeutig; man begegnet einer enormen Durehsetzung und Verdrangung der 
normalen Markzellen dureh stark pathologisehe einkernige Elemente, selbst 
dann, wenn man im Blute nur miihsam einzelne verdaehtige Elemente finden 
konnte. Nach SCHULTEN sind im Sternalmark aueh dann noeh reiehlieh Myelo­
blasten zu finden, wenn es an anderen Stellen des Knoehenmarks zum Mark­
schwund gekommen ist. Aueh im Sternalpunktat sind oft sehwierig die Zellen 
zu beurteilen, die klein sind und relativ wenig Protoplasma haben; sie ahneln 
dann in der Tat auBerordentlieh stark etwas pathologisehen, jungkernigen 
Lymphocyten. Die Oxydasereaktion versagt hier meist; besonders wiehtig 
scheinen naeh SCHULTEN die Mitosen zu sein, die man bei der Myeloblasten­
leukamie fast immer in groBer Zahl findet, wahrend sie bei sicheren lympha­
tisehen Leukamien entweder iiberhaupt fehlen oder nur ganz sparlieh auftreten. 
Hier sei erwahnt, daB die ehronisehe myeloisehe Leukamie im Sternalpunktat 
im allgemeinen keine wesentliehe Vermehrung der Myeloblasten zeigt (HENNING, 
NORDMANN u. a.). 

Bei der akuten Lymphadenose ergibt die Sternalpunktion hoehgradige Zell­
vermehrung, einseitige, fast aussehlieBliehe Beteiligung der Lymphoeyten an 

1 CALLERIO, C.: Boll. Soc. med.-chir. Pavia 48, 515 (1929). 
2 Die Punktion der Dornfortsiitze der Wirbelsiiule nach A. J. und G. L. HEIDENREICH 

(prenss mild. argent. 1936 II, 2818) hat sich noch nicht eingebiirgert, trotzdem sie emp­
fehlenswert scheint [A. S. ROVERSI: Atti e memo Soc. lomb. med-. Ii, 508 (1937)]. Es ist 
wenig bekannt, daB eine Knochenmarkbiopsie durch Trepanation der Tibia zuerst von 
GHEDINI (1908), dann von SPULER und SCIDTTENHELM \1912) durchgefiihrt wurde. 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 28 
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der Hyperplasie der Markelemente und endlich die Verdrangung der normalen 
Zellformen bis auf sparliche Reste (KLIMA und SEYFRIED). -

Bei der akuten Monocytenleukiimie findet sich rotes, im allgemeinen zellen­
reiches Knochenmark, mit Elementen-aus der Monocytenreihe, die mehr oder 
minder zahlreich sein konnen, jedenfalls aber iiber die normalen Werte weit 
hinausgehen (PELLEGRINI). Dazu kommen Normoblasten, Megaloblasten und 
Elemente aus der Granulocytenreihe. 

Bei akuter Erythramie enthalt das Sternalmark sehr zahlreiche Erythro­
blasten (seltene Myeloblasten); doch kommen aplastische Zonen vor (ESPOSITO); 
auch eine miWige Hypoplasie des granulopoetischen Gewebesnebst Hamo­
histioblasten und reticuloendothelialen ZeIlen wird oft beobachtet. 

Bei der akuten hamocytoblasti8chen Leukiimie decken sich die Befunde mit 
den bei Myeloblastenleukamie beschriebenen, viele und sogar die meisten FaIle 
von akuter M yeloblastenleukiimie sind ja tatsachlich Stammzellenleukamien 
(FERRATA). 

Differentialdiagno8ti8ch kommt am meisten nach dem Symptomenbilde eine 
akute infektio8e 8epti8che Erkrankung in Betracht, ferner eine akute hamorrha­
gi8che Diathe8e. 

In der Abgrenzung gegen Sep8i8 ist zu beriicksichtigen, daB auch bei letzterer 
die iibliche Leukocytose fehlen kann, besonders bei Streptokokkensepsis kann 
Leukopenie anstatt Leukocytose getroffen werden (MERKLEN und WOLF). 
Fiir Leukamie spricht das Fehlen pathologischer neutrophiler Polynuclearer 
(und zwar mit toxischer grober Granulation); diese will aber SORINA auch bei 
akuter Leukamie gefunden haben. Die Blutkultur ist nicht immer entscheidend, 
weil auch aus Leukamikerblut hie und da Keime geziichtet werden, wohl als 
Ausdruck assoziierter, meist sekundarer Infektion (s. Abschnitt IX). Die 
hochgradige Vermehrung der Myeloblasten im Sternalpunktat scheint fiir das 
Vorliegen einer Leukamie fast absolut beweisend, aber auch diese Regel diirfte 
nicht ganz ohne Ausnahme sein (SCHULTEN); jedenfaIls sind vereinzelt hoch­
fieberhafte KrankheitsfaIle mit Ausgang in Heilung beschrieben worden, _\fie 
ein myeloblastisch verandertes Mark hatten, obwohl man nach Verlauf und 
Ausgang viel eher an eine Infektion als an eine Leukamie denken muBte (HEN­
NING); hier kommt die Frage der leukamoiden Reaktionen in Betracht, die 
im Abschnitt IX erortert wird. Trotz dieser Schwierigkeiten wird im allge­
meinen durch genaueste Blutuntersuchung und Sternalpunktion die Differential­
diagnose moglich sein. 

Die gewohnlichen hamorrhagi8chen Diathesen haben differentialdiagnostisch 
besondere Wichtigkeit. E8 wird vielfach noch verkannt, dafJ 8chon da8 allerer8te 
Zeichen einer leukiimi8chen Krankheit die Purpura 8ein kann (NAEGELI, TISCHEN­
DORF u. a.). Mehrere FaIle zeigen, wie sich aus einer scheinbar harmlosen 
Blutungsneigung unter foudroyanten Erscheinungen eine akute Leukamie 
entwickelte (MERKLEN, GOUNELLE und KABAKER u. a.). Die meisten differential­
diagnostischen Schwierigkeiten scheinen vorzukommen bei der Verkennung 
von Leukamien, namentlich wenn die Leukamie perakut mit aIlgemeinen 
Blutungen einsetzt,- ganz besonders in der Mundhohle, und der Blutbefund 
aleukamisch oder subleukamisch ist und erst in einigen Tagen etwas hohere 
Werte von pathologischen Lelikocyten -aultreten. Die Sternalpunktion kann 
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im Zweifelsfalle zur Diagnosebeitrageri:·wbbei bemerkenswert ist, daB die Mega­
karyocyten bei der WERLHOFSchen Krankheit im Mark stets reichlich vorhanden 
sind (SEELIGER, SCHULTEN), wahrend sie bei gewissen anderen Thrombopenien 
offenbar fehlen (so bei der hamorrhagischen Aleukie); den Grund fiir diesen 
Unterschied sieht NAEGELI darin, daB bei Morbus WE.RLHOF eiae splenogene, 
bei Leukamie und Aleukie dagegen eine medullare Thrombopenie besteht. 

Nur ausnahmsweise macht eine generalisierte Knochenmarkcarcinosis schlag­
artig allgemeine hamorrhagische Diathese, mit reichlich Myelocyten (nicht 
Myeloblasten oder Hamocytoblasten!) im Blute, so daB die Annahme einer 
akuten Leukamie naheliegt (NAEGELI, KUGELMEIER, PLONSKlER, MORRISON). 

Die Zeichen der hiimorrhagischen Diathese sind ebenso haufig wie charakteri­
stisch; sie konnen aber, wie neuerdings E. STORTI in drei Fallen beobachtete, 
auch bei akutem und sogar perakutem Verlauf vollstandig fehlen. Bei solchen 
Fallen ist freilich besonders schwierig, das Vorhandensein einer akuten Phase 
im Verlauf einer chronischen Leukamie auszuschlieBen. 

Wenn die hamorrhagischen Erscheinungen fehlen, konnen bei den fieber­
haften Patienten wegen der maBigen Milzschwellung Unterleibstyphus oder - bei 
wellenformigem Fieberverlauf (LAUBRY) - Mittelmeerfieber falschlich ange­
nommen werden, trotzdem bei diesen Krankheiten die Anamie nicht so aus­
gesprochen istwie bei der akuten Leukamie. Andererseits erinnern manchmal 
bei Typhuskranken die klinischen und hamatologischen Symptome an akute 
Leukamie. Durch genaue Laboratoriumuntersuchungen wird die Diagnose 
wesentlich erleichtert. 

Akute Leukamiefalle konnen zunachst als Lungentuberkulose imponieren; 
neb en den Ergebnissen der klinischen, radiologischen und bakteriologischen 
Untersuchungen ist der Umstand zu beriicksichtigen, daB die Anamie bei akuter 
Leukamie viel schwerer als bei Tuberkulose ist (Szou:a). Andererseits kann 
Tuberkulose mit leukamoidem Blutbild eine akute Leukamie vortauschen 
(MARZULLO und DE VEER, POINSO und CARCASSONNE). ECKEL beschreibt einen 
Fall von Typhobacillose-LANDOUZY unter dem Bilde der aleukamischen Mikro­
myeloblastenleukamie. Ahnliche FaIle sind manchmal sogar bei der Ob­
duktion schwer zu erfassen (LEHNARTZ); doch konnen die histologische Unter­
suchung und in vivo die Sternalpunktion (POINSO und CARCASSONNE) Klarheit 
bringen. 

Die Abgrenzung gegen akute febrile Aniimie (LEDERER-BRILL) griindet sich auf 
der hyperchromen Anamie und den hamolytischen Erscheinungen, die dieser 
Krankheit eigentiimlich sind. Meist besteht bei der LEDERER-Anamie starke 
Leukocytose bis zu iiber 100000 Zellen, gewohnlich mit starker Linksverschiebung 
bis zu Myelocyten (GIORDANO und BLUM). 

Die Verwechslung mit pernizioser Aniimie diirfte im allgemeinen leicht ver­
mieden werden; jedenfalls ist auch der Erfolg der Lebertherapie in Erwagung 
zu ziehen. Auch leukamieahnliche Blutbilder bei hamolytischen Krisen des 
hiimolytischen Ikterus durch Ausschwemmung unreifer Zellen (GROBI) konnen 
keine ernsten diagnostischen Schwierigkeiten bereiten. 

In einigen Fallen konnen Fieber, Anamie mit anorganischen Herzgerauschen 
und Milzanschwellung eine Endocarditis lenta vortauschen (CECONI, RIETTI). 

1 GROB: Jb. Kinderheilk. 142, 163 (1934) .. 

28* 
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mer das gleichzeitige Vorhaiidensein von Endocarditis lenta und akuter (lympha­
tischer) Leukiimie berichtet BAUMANN (Obduktion!). Auch eine Verwechslung 
mit 8epti8cher Endokarditi8 ist moglich. 

Die wichtigen Mundsymptome und die Angina vermiBt man in einigen Fallen; 
nur ausnahmsweise fehlt dagegen das Fieber (GALLI u. a.). Die Knochenschmerzen 
sind bei den akuten Leukamien weniger haufig als bei den chronis chen Formen. 

Die diffuse, maBige Lymphdr1i8enschwellung ist nicht immer vorhanden, 
oder es finden sich hochstens kleine Driisenschwellungen an den Halsseiten, 
wie sie oft auch bei gesunden Individuen getroffen werden. Das kommt besonders 
bei der akuten Myelose, viel seltener bei der akuten Lymphadenose (R6sSLE, 
MICHELI) vor. 

Auch der allerdings immer wenig hervortretende M ilztumor kann trotz leuk­
amischer Milzinfiltration vollstandig feWen (E. STORTI, GALLI, RIETTI u. a.). 

DaB samtliche klinischen und hamatologischen Symptome bei akuten 
Leukamien fehlen (SZOUR), ist gliicklicherweise recht selten; vielleicht sind auch 
die angefiihrten Falle nicht ganz einwandfrei. 

Eine diffuse Hautinfiltration und Hyperkeratose von warzenformigem Aus­
sehen war die einzige klinische Erscheinung einer akuten Myeloblastenleukamie, 
die RODLER-ZIPKIN beschrieben hat (zit. bei NAEGELI). Auch sonst konnen 
leukamische Hautveranderungen an Gesicht, Wangen, Augenbrauen, Stirn und 
anderen Korpergegenden falsch gedeutet werden (TrSCHENDORF). 

Eine besondere Gruppe stellen die Falle mit groBem, meist aggressiv wachsen­
dem Mediastinaltumor dar, die COOKE besonders eingehend studiert hat. Abge­
sehen von der bereits erwahnten Leukosarkomatose (mit welcher iibrigens 
weitgehende Almlichkeit bestehen kann: CELLI, MATTEI), bieten diese Falle 
differentialdiagnostische Schwierigkeiten (HAAGENSEN); in Anfangsstadien 
kann z. B. eine Perikarditis vorgetauscht werden (P. E.-WEIL, ISCH-WALL und 
BERTRAND). Hauptsachlich kommt aber malignes Granulom bei der Differential­
diagnose in Betracht; wobei zu beriicksichtigen ist, daB gleichzeitiges Vorhanden­
sein des Morbus HODGKIN und der akuten myeloischen Leukamie in vereinzelten 
Fallen (einwandfreiester Fall SKWORZOFF) beobachtet wurde. Auch Lympho­
sarkom ist von akuter Leukamie mit Mediastinaltumor oft schwer zu trennen; 
um so mehr, als letztere sich mit Lymphosarkom vergesellschaften (BusAcm) 
oder dem Lymphosarkom folgen (RATO und BRUNSCHWIG) kann, woraus von 
den letztgenannten Autoren auf die Identitat beider Prozesse geschlossen wird. 
POINSO und CARCASSONNE beschreiben eine akute Leukamie, bei der zu Beginn 
des Leidens im Vordergrund der Erscheinungen standen: 1. ein mediastinales 
Syndrom; 2. Schwellungen der Schilddriise und der beiden Parotiden. Der 
Fall ist auch deswegen interessant, weil im Verlauf der Krankheit das Blutbild 
dazu neigte, vom Bild der akuten Lymphadenose in das der Agranulocytose 
iiberzuwechseln. Die Natur des Mediastinaltumors bei akuter Leukamie ist 
umstritten; mehrere Autoren nehmen seinen Ursprung aus Lymphdriisen­
paketen, andere aus Thymus an (s. S.429). 

Wie die Falle mit Mediastinaltumor, so konnen FaIle mit absolutem Vor­
herrschen eines einzelnen Symptomes sehr groBe diagnostische Schwierigkeiten 
bieten. 

So wurde in den letzten Jahren eine ganze Reihe von Fallen akuter Leukamie 
bekanntgegeben, die einen iikuten GeJenkrheumatismus vorgetauscht hatten. 
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Besonders eindrucksvoll istder Fall von DUMITRESCO und PETREA, wo erst in 
der dritten Krankheitswoche eine zufallig vorgenommene Blutuntersuchung 
das V orhandensein einer akuten Leukamie aufdeckte. Bedeutende Gelenk­
symptome bot auch ein Patient von DEBRAY, MICHAuX und SAINTON, bei dem 
noch ein ungewohnliches Hautsymptom bestand, und zwar eine nekrotische 
Purpura, die einen Milzbrandkarbunkel vortauschte (tiber .Ahnliches berichtet 
auch MARcus). Auf die Haufigkeit rheumatoider Schmerzen bei kindlichen 
akuten Leukamien wurde im Abschnitt III hingewiesen. 

Die leukamische Infiltration kann auch hauptsachlich an irgendeiner Stelle des 
Verdauungstraktes lokalisiert sein. So berichten z. B. BENSIS und GOUTTAS von 
einem lljahrigen Patienten, der plotzlich mit hohem Fieber, Erbrechen, starken 
Schmerzen und Muskelspannung im rechten unteren Bauchviertel erkrankte 
und mit der Diagnose akute W urmtortsatzentziindung eingeliefert wurde; die 
Blutuntersuchung ergab 17000 Leukocyten mit 96 % Lymphocyten; nach drei 
Wochen 144000 Leukocyten (Tod nach einem Monat). 

Auch die bei akuter Myeloblastenleukamie vorkommenden Hirnerkrankungen 
treten unter Umstanden so in den V ordergrund, daB sie auf das Zugrundeliegen 
einer Leukamie nicht hinweisen (hamorrhagische Pachymeningitis: GRUN; 
meningitische Erscheinungen, Hemiplegie usw.: HELLICH). 

Aus allen diesen Fallen laBt sich die Forderung ableiten, bei jedem Patient, 
auch wenn die Diagnose sicher erscheint, eine mOglichst vollsUindige Blutunter­
suchung vorzunehmen und bei Verdacht, daB eine atypische akute Leukamie 
vorliegt, auch eine Knochenmarkpunktion zu machen. 

Bei akuten Leukiimien mit normaler Leukocytenzahl oder mit Leukopenie 
kommen differentialdiagnostisch fOlgende Krankheitsbilder in Betracht: partiale 
aplastische M yelose ( Agranulocytose) , totale aplastische M yelose ( Panmyelo­
phthise) und totale pseudo-aplastische M yelose 1. 

Die Agranulocyto8e, wie sie W. SCHULTZ (1922) beschrieben hat, kommt hauptsachlich 
bei weiblichen Patienten vor, setzt plotzlich mit hohem Fieber ein und verlauft innerhalb 
weniger Tage (3-14) mit todlichem Ausgang. Symptome: Tiefe nekrotisch-gangranose 
Prozesse am Mund und Rachen, seltener an der Haut und den auBeren Geschlechtsteilen; 
haufig leichter Ikterus; keine MUz· und LymphdriisenvergroBerung (mit Ausnahme der 
benachbarten Lymphdriisen im Bereich der nekrotischen Prozesse); selten Leberanschwel­
lung; keine hamorrhagische Diathese. Blutbefund: Starke Leukopenie mit auBerster Ver­
minderung der neutrophilen Polynucleare; keine oder nur maBige Veranderungen der roten 
Blutzellen und der Blutplattchen. Knoche:nmarkbefund: Fast volliges oder volliges Ver­
schwinden der Polynuclearen und der Myelocyten und der myeloischen Zellen iiberhaupt; 
dabei fast keine Veranderungen des erythrocytischen und des megakaryocytischen Systems. 
An diesem Bilde hat SCHULTZ in der Folgezeit manches geandert, indem er das haufige 
Vorkommen der Krankheit auch bei Mannern, sowie die Moglichkeit eines giinstigen Ver­
laufes und der Genesung anerkannt, dabei aber an der klinischen und histologischen Selb­
standigkeit der Agranulocytose als primar aplastischen Veranderung des granulocyto­
poetischen Apparates festgehalten hat. 

Spater wurden FaIle von Agranulocytose publiziert, die gewisse Abweichungen von der 
Schilderung SCHULTZ' zeigten, indem sie entweder hamorrhagische Diathese oder Milz­
und Leberanschwellung oder auch nicht systematisierte LymphdriisenvergroBerung auf­
wiesen (GAMNA u. a.). Auch verschiedene Blut- und Knochenmarkveranderungen wurden 
beobachtet: z. B. starke Anamie, normal oder sogar erhohte Leukocytenzahl (jedenfalls 
bei absoluter und relativer Verminderung der neutrophilen Polynucleare), Anwesenheit 
von unreifen Zellen aus der myeloischen Reihe imkreisenden Blut (ROOO, PERROT und 

1 Diese Nomenklatur hat DI GUGLIELMO eingefiihrt. 
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SIERRO), mehr oderminder Iliusgepragte Thrombocytopenie, Zeichen von myelopoetischer 
Regeneration im Knochenmark (RoHR, TORRIOLI, BELTRAMETTI u. a.; Literatur bei MAsso· 
BRIO). Auf Grund dieser Beobachtungen wollen HUEFER und O'CONNOR, GAMNA u. a. m. 
in der Agranulocytose nicht mehr das Wesen und die Pathogenese der Krankheit anerkennen; 
sie betrachten das klinische Bild als die AuBerung septischer odeI' toxischer Zustande, mit 
verschieden starken hamatologischen Veranderungen. Auch unterscheidet COHEN, ganz 
me bei den Anamien, eine aplastische und eine plastische Form del' Agranulo.cytose; bei 
letzterer kommen entweder unreife Zellen im Blut oder Hyperplasie im Knochenmark 
oder beides vor. 

Aus der obigen Zusammenfassung ist ersichtlich, daB die Differentialdiagnose 
zwischen akuter Leukamie und Agranulocytose auf Grund des klinischen Bildes 
nicht zu steHen ist. Die Blutuntersuchung (welche bei hamatologisch typischen 
Leukamien entscheidend ist) kann auch bei leukopenischen Leukamien viel 
zur Klarung beitragen; insbesondere sprechen von Anfang an schwere Anamie 
und Thrombocytopenie eher fiir Leukamie, wahrend der Befund unreifer mye­
loischer Zellen wegen der Moglichkeit einer plastischen Form (COHEN) der Agra­
nulocytose weniger verwertbar ist. Die Sternalpunktion zeigt in einigen Fallen 
von Agranulocytose eine starke absolute Vermehrung der Myeloblasten im 
Knochenmark; auf der Rohe der Krankheit ist dieser Befund vieHeicht nicht 
so haufig (ROHR, SCHULTEN) wie von einigen Autoren angenommen wurde; 
im Regenerationsstadium dagegen kommt es Ofters zu einer Vermehrung der 
Myelocyten und Myeloblasten im Mark, so daB die Differentialdiagnose gegenuber 
Myeloblastenleukamie erwogen werden muB. Das FehIen des Hiatus leuk­
aemicus soll nach NAEGELI fiir die Unterscheidung wichtig sein. 

Die totale aplastische (kryptogenetische) Myelose - progressive myeloische Atrophie, 
Panmyelophthise; fruher aplastische Anamie im Sinne EHRLICHB genannt, weil die SWrung 
del' Erythrocytenbildung im Vordergrund steht - kommt nicht nur in chronischer, sondern 
auch in akuter Form (Aleukia haemorrhagica), und zwar unter dem Bild eines septischen 
Zustandes mit hamorrhagischer Diathese und mit entziindlichen, nekrotisch-geschwiirigen 
Prozessen der Schleimhaute (besonders des Mundes, aber auch der Nase, der Geschlechts­
teile, des Darmes usw.) vor. Die sog. hiimatologische Trias besteht in bedeutender Erythro­
penie ohne Regenerationszeichen (Fehlen von Reticulocyten, Erythroblasten usw.), sehr 
starker Verminderung del' Leukocyten (mit absoluter und relativer Granulocytopenie) 
und Verminderung der Blutplattchen (die Thrombopenie gilt jetzt fast allgemein als wichtiges 
Zeichen, nicht als atiologischer Faktor, wie FRANK urspriiuglich angenommen hatte). 
PASCOLI fand einmal vollstandige Amonocytose im Blut. Das Knochenmark erscheint bei 
der Obduktion fast iiberall gelb, mit Atrophie des myeloischen Parenchyms und mit Fett­
blaschen; die Milz und die Lymphdriisen zeigen keine regelmiU3igen und typischen Ver­
anderungen. 

Wegen der Existenz von abweichenden Formen, hat BRUGSCH die absolut aregenerativen 
FaIle (myelophthisischen Aniimien) von den Fallen unterschieden, die nur hinsichtlich der 
Hamatopoese aregenerativ sind, weil daneben eine neubildende Reaktion unreifer Biutzellen 
VOl' sich geht (myelotoxische Aniimien, Naheres s. bei MASSOBRIO). Die Markpunktion kann 
hier wertvolle Aufschliisse geben; mit Recht fordert ja ROHR fiir die Diagnose solcher Falle 
unbedingt eine Markuntersuchung, da die FaIle mit viilligem Markschwund sich bis auf 
einen vielleicht etwas akuteren Verlauf klinisch nicht von denen unterscheiden, bei denen 
das Markbild ein anderes, namlich recht zellreich ist (GERLACH). 

Die totale pseudo-aplastische Myelose (INTROZZI, Literatur bei DALLA VOLTA) unter­
scheidet sich von der pseudo-aplastischen Anamie, die LUZZATTO wohl als erster (1907) 
beschrieben hat, nur dadurch, daB vom KrankheitsprozeB samtliche Knochenmarksysteme 
und nicht bloB das erythropoetische System, betroffen werden. Sie ist von der aplastischen 
Myelose kaum zu unterscheiden; nur kommt bei der pseudo-aplastischen Form eine Ver­
mehrung des Hamoglobinstoffwechsels als Zeichen der Hyperhiimolyse, welche mit einer 
aplastischen Form unvereinbar ist (GREFFI), wobei aber zu beriicksichtigen ware, daB 
Urobilinurie und Hyperbilirubinamie (mit ilidii'ekter Diazoreaktion) in Verbindung mit 
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schweren Leberveranderungen. stehen _koDn.!ln. (GAMNA). GroBe Verschiedenheiten bietet 
dagegen der histologische Befund, weil sich im Knochenmark bei der pseudo-aplastischen 
Form eine vollige regenerative Tatigkeit durch das Vorhandensein von Hamohistioblasten, 
Myeloblasten, neutrophilen und eosinophilen Myelocyten und Polynuclearen, Erythro­
blasten usw., sowie durch eine rege reticuloendotheliale und megakaryocytare Wucherung 
kundgibt: nur entspricht nicht das Blutbild dem histologischen Bild. Letzteres steht im 
vollen Gegensatz zu dem histologischen Bilde der aplastischen Myelose: abgesehen von 
vereinzelten Fallen dieser Erkrankung, die zum Teil Regenerationserscheinungen aufweisen 
(s. oben). 

Die Ditterentialdiagnose der aplastischen und pseudo-aplastischen M yelose 
und der akuten Leukamien ist manch,mal schwer,besonders wenn in der Anamnese 
jeder Hinweis auf markschiidigende Einflilsse (Salvarsan, Benzolkorper, Pyra­
midon, Prontosil, iibermaBige Bestrahlung usw.) fehlt. In unklaren Fallen 
griindet sich die Differentialdiagnose hauptsachlich auf dem Befund von 
Hamocytoblasten im Blute, welche nur ausnahmsweise bei akuten Leukamien 
vermiBt werden (MASSOBRIO), dagegen nur in seltensten Fallen bei aplastischer 
Myelose reichlich auftreten (CAPANI); auf einer Andeutung an Hiatus leuk­
aemicus, eventuell auf dem Vorhandensein der AUER-Stabchen; in einigen 
Fallen auf einer Vermehrung der Leukocyten kurz vor dem Tod. Andererseits 
ist die Anamie mit beschrankten Regenerationserscheinungen eher im Sinne 
der aplastischen Myelose zu deuten, wahrend schwere Anamie mit Aniso- und 
Poikylocytose und besonders mit mitotischen Teilungsformen eher fiir Leukamie 
spricht. 

Auch die Phase der Krankheit soll beriicksichtigt werden: wenn eine schwere 
Anamie oder Thrombopenie oder namentlich Granulocytopenie vorausgegangen 
ist, so wird das im allgemeinen fiir aplastische Myelose kennzeichnend betrachtet. 
Ausnahmen kommen aber vor; gerade in den letzten Jahren sind mehrfach 
akute Leukiimien mit aniimischen und amyeloischem Vorstadium beschrieben 
worden (s. S. 443). 

Pathologisch-anatomisch ist endlich zu bemerken, daB auch in den Fallen 
von akuter Leukamie, die ein anatomisch hypoplastisches Bild aufweisen, der 
Befund von Hamocytoblasten (FIEscm), um so mehr von vielen Myeloblasten 
(MAsso BRIO ) zur Diagnose helfen kann. 

Trotz all dieser Betrachtungen muB aber gestanden werden, daB zwischen 
leukopenischer akuter Leukamie, plastischer Form der Agranulocytose una, myelo­
toxischerForm der aplastischen M yelose keine sicheren Grenzen festzustellen sind, 
um so mehr, daB das Blutbild bei Fallen von sicherer akuter Leukamie entweder 
dauernd (HmsCHFELD und DUNNER, SEYFRIED und KLIMA, SZOUR) oder vor­
iibergehend im Vor- oder Endstadium (USSEGLIO und OLIVETTI, DALLA TORRE, 
COLARIZI, BORCHARDT, BROGSITTER und V. KRESS, SEGERDAHL, JACKSON jr. u. a.) 
aplastisch gefunden wurde. Ob enge Beziehungen zwischen den genannten 
Formen existieren, soIl in einem nachsten Abschnitt erortert werden. 

Viele Schwierigkeiten bereitet die Differentialdiagnose zwischen akuter 
Leukiimie und infektioser M ononucleose. 

Diese Beneunung umfaBt eine Anzahl gutartiger akuter Krankheitsbilder mit folgenden 
Symptomen: Fieber; maBige submaxillare, cervicale oder auch allgemeine Driisenschwellung; 
pseudomembranose oder nekrotisierende Angina (mehrfach mit dem klinischen und bakterio­
logischen Bilde der PLAUT-VINCENTschen Angina); maBige MilzvergroBerung; mehr oder 
minder ausgepragte Blutmonocytose oder - nach GLANZMANN - Vermehrung der lympha­
tischen Zellen mit viel unreifen gelappten Lymphocyten.Diese Symptomatologie. tritt 
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aIlerdings keineswegs immer. v.olli;tandig auf, und so erklaren sich die verschiedenen Be­
zeichnungen, unter denen sie beschrieben wurde: Monocytenangina, Driisenfieber (PFEIFFER), 
adenolymphoidite (R. CHEVALLlER), lymphamoides Driisenfieber (GLANZMANN), infektiiise 
Mononucleose (LONGCOPE und andere amerikanische Autoren, welche die Angina als sekun­
dares Symptom auffassen). 

Es bleibt hier unberiicksichtigt, ob es sich wirklich um eine spezifische Infektionskrank­
heit der Driisen handelt oder ob doch nur eine lymphatische Reaktion auf irgendwelchem 
unspezifischem Infekte vorliegt, sei es, daB ein konstitutionelles Moment die Ursache einer 
solchen Reaktion ware (J. BAUER), sei es, daB verschiedenartige Krankheitserreger diese 
Reaktion hervorrufen kiinnten oder daB Krankheitserreger in den Lymphbahnen und 
Lymphdriisen abgefangen wiirden, welche die lymphatischen Apparate in einen Zustand 
versetzen, der zur Ausschwemmung von abnormen und normalen lymphatischen Zellen 
ins Blut fiihrte (EISMAYER und PUTSCHER). 

Mit Recht will SCHULTEN vom PFEIFFERSchen Driisenfieber und von den lympha­
tischen Reaktion diejenigen Faile trennen, bei denen eine relative und absolute Monocyten­
vermehrung mit mehr oder minder stark herabgesetzter Gesamtleukocytenzahl auftritt. 
Hierbei handelt es sich offenbar um eine besondere Verlaufsform der Agranulocytose. 

Die intektiose M ononucleose (umfassende "Obersicht bei LEHNDORFF und 
SCHWARZ) hat in der Ditterentialdiagnose der akuten Leukamie zu den groBten 
Fehldiagnosen und Fehlprognosen gefiihrt, die man sich denken kann. In 
beiden Fallen setzt die Krankheit meist akut oder subakut ein, und es findet 
sich eine annahernd lokalisierte Lymphknoten- und oft auch Milzschwellung. 
Die Temperaturen konnen hoch sein. Mundhohlenprozesse, vor allem Anginen, 
gehOren in der Mehrzahl der Falle zu dem Bilde. Selbst eine leichte hamor­
rhagische Diathese (GILBERT-DREYFUS), vereinzelt sogar gangranose Prozesse 
an den Tonsillen und auf der Haut (NAEGELI) konnen beim PFEIFFERschen 
Driisenfieber vorkommen. 

Am meisten aber beunruhigt den mit der Blutmorphologie nicht ganz Ver­
trauten das Blutbild, das bei beiden Krankheiten groBe Mengen von lymphoiden 
ZeUen aufweist, in beiden Fallen auch abnorm gestaltete Zellkerne und groBe 
jugendliche Zellformen enthalt. Sogar Mitosen sind bei infektiOser Mononucleose 
beobachtet worden (Mitteilung von F. M. JOHNS an BOWCOCK und BISHOP). 

Die sichere Unterscheidung kann in den ersten Stadien nur die genaue Kenntnis 
der Blutzellen bringen. Sie zeigt, daB beirn PFEIFFERSchen Driisenfieber aIle 
Zellen keine pathologischen Myeloblasten bzw. Hamocytoblasten (die sich wegen 
der Kernstruktur von lymphatischen Elementen unterscheiden), sondern Lympho­
cyten sind, oft breitleibig und ausgesprochen jungkernig, aber mit einem "bun­
teren" Blutbild, d. h. mit einer ganzen Reihe von Zwischenformen zwischen 
jung- und altkernigen Elementen, denen sich auch Entwicklungsformen zu 
Piasmazellen zugeseUen (NAEGELI). Ferner sollen Hofe und fensterartige Gebilde 
in den Lymphocytenkernen fUr infektiOse Mononucleose charakteristisch sein 
(OSGOOD). Ganz allgemein (denn Ausnahmen kommen vor) wird auch die Un­
versehrtheit der Erythropoese als besonderes Kennzeichen des Driisenfiebers 
angesehen, wahrend die fortschreitende Anamie gerade dem akut leukamischen 
Bilde ein besonderes Geprage verleiht (SCHWARZ). 

In den spateren Krankheitsphasen kann freilich auch die rein klinische Beob­
achtung die Leukamiediagnose bringen; aber meist erst nach einigen Tagen. 
Dann werden Infiltrationen in der Gingiva auftreten, die bei dem PFEIFFER­
schen Driisenfieber stets fehlen, ferner bedeutende gangranose Prozesse in der 
Mundhohle und schwere hamorrhagische Diathese, die nur den leukamischen 
Prozessen zugehoren. 
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AuBer bei PFEIFFERSchem Driisenfieber gibt es auch sonst noch andere 
starke lymphatische Reaktionen (z. B. im Prodromalstadium der Pertussis), die 
aber fast ausschlieBlich kleinzellige reife Lymphocyten enthalten und auch mit 
Lymphadenosen in Differentialdiagnose kommen konnen. Es wird der Nachweis 
einer Infektion oder Intoxikation dann zunachst das wichtigste Moment zur 
Erkennung darstellen, und oft sind auBere Lymphknoten gar nicht vergroBert 
(NAEGELI). 

Auch nach Dberwindung von Agranulocytosen konnen betrachtliche lympha­
tische Reaktionen auftreten und ohne Kenntnis und Beriicksichtigung der 
friiheren Phase erhebliche diagnostische Schwierigkeiten bereiten. 

Zur Erkennung der infektHisen Mononucleose scheint die Untersuchung auf heterogene­
tischen .Antistojj im Blute wertvoll zu sein, die oft als HANGANATZIU-DEICHERSche Probe 
bezeichnet wird (PAUL und BUNNEL, ELMENHOFF-NIELSEN u. a.). Es scheint kein Zweifel 
daran bestehen zu konnen, daB Mononucleosekranke wahrend der Ansteckung, von einem 
zur FORssMAN-Antigengruppe gehtirenden Antigen beeinfluBt werden, auf welches der 
Patient (zum groBten Teil unabhangig von seiner Blutgruppe, Naheres s. bei ELMENHOFF­
NIELSEN) mit Produktion eines Antistoffes reagiert, der durch ungewohnlich stark agglu­
tinierende und in Verbindung damit auffallig schwach hamolysierende Wirkung gegeniiber 
Hammelblutkorperchen charakterisiert ist. Es ist eine natiirliche Annahme, daB das be­
treffende Antigen von dem spezifischen Erreger stammt oder in ihin sich vorfindet, welcher 
vermutlich die Mbnonucleose erzeugt und dessen nahere Natur ja noch mcht festgestellt 
ist (ELMENHOFF-NIELSEN). Ob hier Bact_ monocytogenes hominis in Betracht kommt 
(NYFELDT), ist nicht erwiesen. Die Brauchbarkeit der serologischen Diagnose der infektiosen 
Mononucleose ist von mehreren Autoren bestatigt worden (DURUPT, BUTT und FOORD u. a.)_ 
PENATI und MOLFESE weisen aber darauf hin, daB die Probe nicht bei allen Fallen der 
Krankheit positiv ausfallt. 

Die Ergebnisse der Sternalpunktion bei der lymphatischen Reaktion und 
den verwandten Krankheitsbildern sind eigenartig widersprechend. Ein Teil 
der Autoren, darunter vor allem HENNING berichten, daB im Gegensatz zu den 
Leukamien eine dem Blutbild entsprechende Umwandlung des Knochenmarks 
fehle. Es bestiinde lediglich eine zwanglos durch den Infektionszustand erklarte 
myelocytare Reaktion. SCHULTEN konnte in zwei Fallen auch keine starkere 
Vermehrung mononuclearer Elemente finden, als durch die Blutbeimengung 
erklart werden konnte. 1m Gegensatz dazu beschreibt FREEMAN eine Vermehrung 
der Lymphocyten im Markausstrich auf 84 %, so daB er gezwungen sei, eine 
lymphatische Infiltration des Markes anzunehmen. Er kommt daher zum 
SchluB, daB eine sichere Differentialdiagnose zwischen Leukamie und lympha­
tischer Reaktion im Markausstrich nicht moglich seL Auch MARKOFF fand 
eine Dbereinstimmung zwischen Mark- und Blutbefund. Die Befunde sind also 
widersprechend; es scheint, daB zum mindesten in einem Teil der Falle die fUr 
Leukamie charakteristische Markumwandlung fehlt; auf Grund anderer Beob­
achtungen diirfte dagegen die Unterscheidung von lymphatischer Reaktion 
und Leukamie auf groBe Schwierigkeiten stoBen. 

Sehr schwierig ist auch die Differentialdiagnose zwischen akuter Leuktimie 
und leuktimoiden Reaktionen, die im VerIaufe gewisser Erkrankungen auftreten 
(s. S_ 452). Besonders bei akut verlaufenden Fallen und wenn die anatomisch­
histologische Untersuchung unterbleiben muB, kann sogar eine Entscheidung 
unmoglich sein. In mehreren Fallen ist aber die Diagnose einer leukamoiden 
Reaktion unter Beriicksichtigung der folgenden Punkte moglich, auf die besonders 
FONTANA aufmerksam gemacht hat: 
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1. Nachweis einer- bekannten Infektion, welcher volle Gesundheit voraus­
ging, moglichel'm'lise unter Verweisung auf friihere hamatologische Unter­
suchungen (diese Bedingung kann freilich nur in seltenen Fallen erfiillt werden). 

2. Vorhandensein des klinischen Bildes der gewohnlichen septischen Infek­
tionen mit eventuellen Lokalisationen in irgendeinem Organ, dabei Fehlen der 
gewohnlichen Symptome der akuten Leukamie (ausgedehnte hamorrhagische 
Erscheinungen, pseudo-skorbutische Symptome, allgemeine Lymphknoten­
schwellung, Knochenschmerzen). 

3. Hamatologische Veranderungen, welche dem Blutbilde der akuten Myelose 
bzw. Lymphadenose oder Hamocytoblastose nicht genau entsprechen, sondern 
viele monocytoiden Formen, Reizungsformen nach TttRCK, plasmacellulare 
Lymphocyten usw. aufweisen. Die Abgrenzung von der akuten Monocyten­
leukamie ist besonders schwierig. Aus dem Blutbefund allein ist jedoch eine 
Entscheidung in der Mehrzahl der Falle nicht moglich (nach DIMMEL sollen 
z. B. die degenerativen Formen der myeloischen Elemente eher fUr akute Leuk­
amie sprechen, woriiber ich keineswegs iibereinstimmen mochte). 

4. Eventuelle Remissionen oder zeitweiliges bzw. endgUltiges Aufhoren des 
infektiosen Prozesses, mit entsprechendem Verhalten des hamatologischen 
Veranderungen. 

5. Bei der Obduktion todlich verlaufener FaIle, Vorherrschen von infektiosen 
(entziindlichen und degenerativen) Veranderungen an den inneren Organen; 
dabei keine oder sehr begrenzte leukamische Veranderungen in einzelnen Organen; 
zunachst keine verbreitete und imponierende myeloische bzw. lymphatische 
Umwandlung vieler Organe. 

VII. Verlauf uod Prognose. 
Die Krankheitsdauer der akuten Leukamien ist im aIlgemeinen kurz; man 

darf aber diese Kiirze nicht zu eng fassen. Wir kennen heute Falle, die eine 
Reihe von Monaten bis zu mehr als einem halben Jahre (8-10 Monate: MARcus, 
anderthalb Jahre: PETREN und ODIN, zit. von HOFF) an den Erscheinungen 
der akuten bzw. subakuten Leukamie litten, bis es zum todlichen Ausgang 
kam. Deshalb unterscheidet DI GUGLIELMO perakute (2-15 Tage), akute (2 bis 
8 Wochen) und subakute (mehr als 2 Monate) Krankheitsbilder. 

Es ist praktisch wichtig, daB im allgemeinen der verschiedenen Akuitiit des 
Verlaufes auch verschiedene Elutbilder entsprechen (DI GUGLI~LMO). So sind fiir 
perakute Formen Hamocytoblastose mit Hiatus leukaemwus, fiir akute Formen 
myelo blastisches bzw. lympho blastisches Blut bild charakteristisch; wahrend 
in subakuten Fallen samtliche unreife myelocytische bzw. lymphocytische 
Blutzellen gefunden werden. Freilich gibt es Ausnahmen, so beobachtete ich 
vor einigen Monaten eine Patientin, die vor kurzem mit schwerer Anamie und 
Fieber erkrankt war; sie bot keine manifesten noch latenten Zeichen von hamor­
rhagischer Diathese; im Elute fand ich 84% Hamocytoblasten und Hiatus 
leukaemicus, so daB ich eine sehr akute Leukamie hatte annehmen sollen. Nach 
Rontgenbestrahlung und Arsen- und Lebertherapie anderte sich abel,' das Elut­
bild ziemlich rasch (viele Granulocyten, mit anfanglicher starker Eosinophilie, 
welcher Neutrophilie folgte) und der Verlauf wurde chronisch, was zur Annahme 
einer subakuten Leukamie mit akutem Schub und nachher mehr chronischem 
Verlauf zwang und eine weniger-ungiinstlge Prognose stellen lieB. Auch bemerkt 
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mit Recht PICCOLI, daB die ohige Klassifikation den akuten aleukiimischen Fallen 
nicht gerecht wird, bei denen zwischen klinischem Verlauf und Blutbefund 
kein ParalleIismus im oben angefiihrten Sinne nachweisbar sein kann. 

Eine besondere Verlaufsart bieten mehrere FaIle von akuter bzw. subakuter 
Leukamie, auf die LUZZATTO (1912) als erster und spater mehrere Autoren 
(LAUBRY, MARcHAL und DANY, ULLRICH, MICHELI und PENATI, RICCITELLI, 
KmCH, BINDER, TrSCHENDORF u. a., Literatur bei PENATI) hingewiesen haben. 
Es handelt sich um eigentiimIiche Verlaufsformen, die ein "amyelisches" V or­
stadium (Agranulocytose, Aleukie, Panmyelophthise) und nachher eine weit­
gehende Remission aufweisen. Erst nach einigen Wochen oder selbst Monaten 
(4 Jahre bei einem Fall von TINTI!) setzt das kIinische und hamatologische 
Bild der Myeloblastenleukamie ein. Dieser zweiphasige Verlauf regt verschiedene 
Fragen an, welche bei der Besprechung der Differentialdiagnose und der Patho­
genese erortert werden; besonders ist von einigen Autoren die Unabhangigkeit 
der beiden Phasen behauptet worden, wahrend die Mehrzahl auf die Einheit 
des Krankheitsprozesses festhalt, die schon LUZZATTO vermutet hatte. 

Endlich kommen, wenn auch selten, FaIle zu Beobachtung, bei denen einem 
leukamischen (lymphatischen) Vorstadium eine aleukiimische Phase folgt. FRONTALI, 
der einen solchen Fall ausfiihrlich beschrieben hat, vermutet, daB mehrere 
Faktoren dabei mitspielen, unter anderem die verminderte cytoplastische 
Tatigkeit des lymphatischen Gewebes und die rasche Zerstorung der unreifen, 
besonders labilen lymphoiden Zellen im stromenden Blute. 

Die Progrwse des Leidens ist stets ungiinstig; eine Verschiedenheit der 
einzelnen Formen betreffs der Prognose besteht nicht (ISRAELS). Mehr oder 
weniger kurze Remissionen (fiinf Monate bei einem Fall von JACKSON) werden 
hie und da beobachtet. Eine weitgehende Remission, die einer Heilung gleich­
kommt, gehort aber zu den seltensten Ausnahmen. Den beriihmten Fall von 
"geheilter Myeloblastenleukamie" von GLOOR haIt jetzt ROHR, ein anderer 
Schiller von NAEGELI, fiir eine leukamoide Reaktion. Neuerdings hat aber 
HENNING iiber vollige Riickbildung einer akuten Myeloblastenleukamie berichtet 
(fortlaufende Kontrolle durch Knochenmarkpunktion). Jedenfalls handelt es 
sich um seltenste Ausnahmefalle. Interessant in dieser Hinsicht ist auch die 
Beobachtung von LEREBOULLET und BAIZE, welche bei zwei Kindern, deren 
3 Jahre alte Schwester an akuter Leukamie verstorben war, das Blut unter­
suchten, veranlaBt von einer Rectalhamorrhagie, die der altere (7jahrige) Bruder 
iiberstanden hatte; sie fanden hohe Leukocytenzahltln (bzw. 34600 und 80000) 
mit 66-70% Lymphocyten und vielen StammzeiIen. Nach Rontgenbehandlung 
kehrte die Blutformel rasch zur Norm zuriick. Die Autoren lassen die Frage 
offen, ob sich diese "vorleukamischen Zustande" ohne Rontgentherapie zu 
eigentIichen Leukamien weitergebildet hatten. 

Vielleicht bieten nur die obenerwahnten "zweiphasigen" Leukamien mit 
langerer Remission in der Zwischenphase die Moglichkeit einer Reversibilitat 
(HENNING) des leukamischen Prozesses; daraus ergibt sich, wenigstens theore­
tisch, die Vermutung, daB in vereinzelten Fallen die Remission nicht voriiber­
gehend, sondern endgiiltig sein kann. Diese Frage ist aber noch nicht spruchreif. 

Auch bei den tumorartigen akuten Leukamien ist vielleicht der Verlauf weniger 
stiirmisch (P. E.-WElL und ISOH-WALL); als Todesursache kommt eher fort­
schreitende Anamie als hamorrhagisches_oder infektilises Syndrom in Betracht. 
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VIII. Therapie. 
"Das Leukamieproblem ist "medizinisch" gedacht eines der interessantesten, 

"arztlich" eines der traurigsten Kapitel unserer Wissenschaft" (WILLI). Die 
Behandlung der akuten Leukamien ist besonders undankbar. 

Vielfach werden VerschlimmerungennachRontgenthempie angegeben. Aber bei 
dem oft stiirmischen und perakuten Veriauf der Krankheit tritt das so haufig 
ohne jede Therapie auch sonst ein, daB die Allllahme einer schadigenden Rontgen. 
wirkung eigentlich unbewiesen bIeibt (NAEGELI). Immerhin Iehnen einige 
Autoren, z. B. BALLI im Lehrbuch von FERRATA, BARDACHZI und MLEJENECKI 
u. a. die Rontgentherapie bei den akuten Leukamien entschieden abo Meines 
Erachtens soUte aber ein Versuch mit der Strahientherapie nicht unterbleiben; 
um so mehr, daB es Fane gibt, die nach einem akuten Schub einen mehr chro· 
nischen Veriauf unter der Rontgenbehandiung aufweisen, obwohl zuzugeben 
ist, daB die Wandiung von der Behandlung unabhangig sein kann. Jedenfalls 
ist milde tastende Dosierung angebracht; hauptsachlich sind Milz und Knochen, 
nach AzZI auch der W ALDEYERSche Ring am RaIse zu bestrahien. Die Radium· 
behandlung fand BROWN wirkungsios. 

Neben der Rontgentherapie werde, wie bei den chronischen Leukamien, 
Arsen in steigenden Dosen und Arsenobenzol empfohien. Letzteres wurde, auf 
Anregung von ACHARD, zur Behandiung der Ieukamischen Stomatitis mit 
gutem Erfoig angewandt (P. E.·WEIL und ISCH·WALL). Vitamin C (Askorbin. 
saure) bezeichnet BAJARDI als wirkungslos; manchmal hat es aber voriiber­
gehende Wirkung (taglich 200-400 mg intravenos). Dasselbe Urteil fallt auf 
die Leberpraparate, auf die Milzextrakte, auf die Hefenucleinsaure (JACKSON) usw. 
Vitamin P (Citrin) ware auch zu versuchen. 

Bluttransfusionen sollte man nie unterlassen. Die Eigenblutbehandlung 
versagt vollig (PIAzZA). Sie hat nur zur Aufstellung von interessanten Beob· 
achtungen iiber die Leukolyse bei Leukamikern gefiihrt. 

Das von KORANYI in die Therapie der Leukamien eingefiihrte Benzol erzeugt 
zwar eine Leukolyse, aber die klinische Symptomatologie bleibt letzten Endes 
unbeeinfluBt (LUZZATTO, AUBERTIN u. a.). DaB das Benzol gleich am Anfang 
zu einer Vermehrung der unreifen Formen fiihrt, ist ein seltenes Ereignis, welches 
mit der Benzolverabreichung aufzuhoren zwingt (KALAPOS). 

MEYER, MrDDLETON und THEWLIS versuchten verschiedene Organextrakte 
(von Rinderlymphknoten, Schweinemilz, Rinderknochenmark usw.) ohne den 
geringsten Erfolg. 

Uber besondere symptomatische Maf3nahmen wird man im einzelnen Fall 
entscheiden; so wurde z. B. LOVE einmal gezwungen, eine Tracheotomie wegen 
ausgedehnter Schlundveriinderungen auszufiihren. 

Wenn die akute Leukamie bei einer schwangeren Fra1t ausbricht, ist eine 
Unterbrechung nur angezeigt, wenn die Moglichkeit besteht, ein lebensfahiges 
Kind zu retten; sonst verbietet sich jeder operative Eingriff (NEUMANN). 

IX. Atiologie nnd Pathogenese. 
Das Wesen der akuten Leukamien ist ebenso dunkel wie dasjenige der chro· 

nischen Formen; ob eine prinzipielle Trennung hier berechtigt ist, ist iibrigens 
keineswegs erwiesen (s. S.454). 
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1. Anlage. 
Auf eine besondere zur Leukamie disponierende Konstitution, haben mehrere 

Autoren hingewiesen (DE GIOVANNI und seine Schiller, MORAWITZ, DECASTELLO, 
HOFF, SABRAZES und SARIC u. a. m.). Diese besondere Diathese wird im allge­
meinen mit dem Status lymphaticus bzw. thymico-lymphaticus identifiziert. 
Daneben will MARTELLI eine myeloische Konstitution beriicksichtigen, welche 
sich eventuell im Verlaufe del' akuten Infektionskrankheiten auBern solI. HOFF 
nimmt eine konstitutionelle Minderwertigkeit des myeloischen Systems an. 

Die Bedeutung des konstitutionellen Momentes bei del' akuten lympha­
tischen Leukamie hat V. DEUTSCH aus del' Klinik CZERNY dadurch bewiesen, 
daB ganze Familien, in denen ein Familienmitglied an einer lymphatischen 
Leukamie gestorben war, eine Blutlymphocytose aufwiesen (die Leukocyten­
zahl war bei allen Familien annahernd normal). MACCIOTTA beobachtete fUnf 
Neugeborene, die samtliche, del' Reihe nach, an akuter Leukamie zugrunde 
gingen. Das Zusammentreffen in einer und derselben Familie von akuter Leuk­
amie und anderen Blutkrankheiten, wie pernizioser Anamie (STRANDELL), 
Polycythamie, Lymphogranulom odeI' beiden letztgenannten Krankheiten 
(MARCUS) ist selten und scheint als zufallsbedingt anzusehen sein. CURSCH­
MANN regt zur Zwillingsforschung an, die auf diesem Gebiete noch nicht ein­
gesetzt hat. Soweit mil' ersichtlich, berichtet nul' KELLETT, daB ein Partner 
eines sichel' eineiigen, weiblichen Zwillingspaares an akuter Myeloblastenleukamie 
starb, wahrend die Schwester keinerlei pathologischen Blutbefund aufwies. 

DaB eine friihere, wegen hamorrhagischer Diathese ausgefiihrte Splenektomie 
eine akute Leukamie auslOsen kann, vermutet SCHNEEGANS auf Grund eines 
eigenen Falles: eine Stellungnahme scheint hier allerdings nicht moglich. Das­
selbe kann man sagen von del' Vorstellung ZOLEZZIs, welcher auf die Moglichkeit 
hinge"wiesen hat, daB Magen- und Leberveranderungen eine gewisse Bedeutung 
bei dem sog. Individualfaktor zukommt. 

NAEGELI, HUBBLE U. a. stellen sich bei den Leukamien eine Dysharmonie 
de~' innersekretorischen Regulation VOl', wobei sowohl Momente del' innersekre­
torisch tatigen Organe, wie exogene in Frage kamen, urn UberschuBbildungen 
entstehen zu lassen. Man darf wohl annehmen, daB das leukocytare Blutbild 
und die leukopoetischen Gewebe durch Hormone beeinfluBt werden (STOCKINGER), 
abel' fUr die Auffassung del' Leukamien als irreparable Regulationsstorungen 
(NAEGELI) sind bis jetzt keine Belege erbracht worden. 

2. Infektiose und toxische Faktoren. 
Kulturen aus dem Blute odeI' aus den Organen, sowie Tierimpfversuche bei 

Fallen von akuter Leukamie fallen in del' ersten Zeit del' Krankheit im allge­
meinen negativ aus. In den spateren Stadien gelingt es dagegen haufiger posi­
tive Kulturen zu gewinnen. So wu:r:den in erster Linie Streptokokken gefunden 
(C. STERNBERG u. a. m.); seltener Streptococm~s viridans auch ohne Endokarditis 
(LEITNER); ofters hamolytische Streptokokken; in mehreren Fallen Staphylo­
kokken (BETTONI, RIETTI fanden je einmal Staphylococcus albtls); Diplokokken; 
Bac. paratyphicus B (KRUMMEL und STODTMEISTER); Bact. coli (A. FRAENKEL); 
Tuberkelbacillen usw. 1m Harn wurden Spirillen, Spirochaeta ictero-haemor­
rhagiae in seltensten Fallen gefunden. Zweifelsohne handelt es sich durchweg 
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um sekuncliire Infektionen (HIRSCHFELD und DUNNER u. a.); es ware eine Ver­
kennung von Ursache und Wirkung, wenn man die gefundenen Bakterien als 
die Erreger der Krankheit ansprechen wollte. Diesen Einwand konnte man frei­
lich widerlegen, wenn man die atiologische Bedeutung solcher Erreger anders wie 
z. B. tierexperimentell, klarlegen konnte. Bisher sind derartige Versuche aber 
als negativ ausgefallen anzusehen. Nur HULSE nimmt an, auf Grund von Ver­
suchen an weiBen Mausen mit griinwachsenden Streptokokken, die aus dem 
Blute einer an sehr akut verlaufener Myeloblastenleukamie verstorbenen Frau 
geziichtet waren, daB eine ursachliche Beziehung zwischen akuter Leukamie 
und den geziichteten Bakterien besteht; doch sind seine Befunde kein ein­
deutiger Beweis fiir die infektiose Atiologie der Krankheit. 

Neben der Annahme, daB es sich bei den obigen Befunden um sekundare 
Infektionen handelt, kommt auch die Moglichkeit in Betracht, daB in ver­
einzelten Fallen die septische Infektion prima'r, die akute Leukamie sekundar 
entstanden ist (DECASTELLO, BETTON!, BONCIU und JONESCO u. a.). Es ist 
iibrigens vielfach darauf hingewiesen worden, daB akute Leukamien im AnschluB 
an Masern, Scharlach, Varicellen (C. STERNBERG u. a.), eitrigen Prozessen (DECA­
STELLO, DONATH und SAXL u. a.), Pockenimpfung (DEMAREZ) usw. sich ent­
wickeln konnen. Auch die Malaria kommt nicht ganz selten als Vorerkrankung. 
ADELHEIM berichtet iiber akute Leukamie nach Impfmalaria bei Paralyse; 
dieser Fall ist aber nicht ganz einwandfrei. 

Ein ursachlicher Zusammenhang zwischen akuter Leukamie und Syphilis 
wird allgemein abgelehnt; doch bemerkt CURSCHMANN, daB es, wenn auch selten, 
echte akute Leukamien bei ehemals luisch Infizierten gibt; es ist wohl moglich, 
daB die Spatlues bei einer spezifischen Krankheitsbereitschaft des betreffenden 
Menschen als aus16sender Faktor wirken und dem Ausbruch einer echten Leuk­
amie Vorschub leisten kann. Dagegen kann eine positive Wa.R. hochfieberhafter 
akuter Leukamiker wohl "unspezifisch" sein; Ahnliches wird ja auch bei anderen 
septischen oder sepsisahnlich verlaufenden Krankheiten angenommen. 

W. H. VEIL berichtet, daB in iiber 30% seines Materials von akuter mye­
loischer Leukamie eine Tuberkulose atiologisch von Bedeutung und aus16sender 
Wirkung war. So eindrucksvoll ein Teil der Kasuistik YElLs ist, so ist doch 
ein ursachlicher Zusammenhang von Leukamie und Tuberkulose im allgemeinen 
abzulehnen (RIETTI), obwohl das Zusammentreffen beider Krankheiten haufig 
ist (RIETTI, SZOUR u. a.). 

All die obigen Anfiihrungen haben natiirlich nichts mit der prinzipiellen 
Frage zu tun, ob die akuten Leukamien I nfektionskrankheiten sind, wie vor allem 
C. STERNBERG und spater mehrere Autoren (darunter in letzter Zeit auch FER­
RATA) behauptet haben (s. weiter unten). Jedenfalls lehnen spezifische Mikro­
organismen fiir die akute Leukamie auch diejenigen Autoren ab, welche die 
infektiose Genese der Erkrankung verfechten (RUBNITZ u. a.). HtTLSE vermutet, 
daB fiir die Entstehung der akuten leukamischen Reaktionen eine spezifische 
Abstimmung eines im einzelnen FaIle bestimmten, sonst aber nicht spezifischen 
Erregers oder Toxins zu den blutbildenden Geweben im SiIme einer Allergie 
eine Rolle spielt. 

Uber die neuerdings veroffentlichten Versuche von PACHIOLI, welcher bei 
Hiihnern mit intramedullarer Injektion von leukamischem Knochenmark ein 
leukamieahnliches Blutbild erzeugt haben will, kaml noch kein Urteil fallen. 
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Seinerzeit hatte auch WrcZKOWSKI (zit. beiDoNATH und SAXL) berichtet, daB 
es fum gelungen war, durch Uberimp£ung des Pleuraexsudates eines an akuter 
Leukamie erkrankten Patienten am Hiihner bei letzteren eine der menschlichen 
Leukamie ahnliche Erkrankung erzeugt zu haben. VOLTERRA spritzte Mausen 
und Kaninchen Ieukamisches Plasma und Ultrafiltrat von Ieukamischem Blute 
und beobachtete danach eine starke Erh6hung der Leukocytenzahl sowie den 
Ubergang von unrei£en myeloischen ZeUen in das kreisende Blut. Die Speziii­
zitat solcher "UItraleucine" wurde von RASI bestatigt, von GEDDA und ANGE­
LERI dagegen abgeIehnt; Ietztere Autoren berichten namlich iiber ahnliche 
Resultate mit nichtleukamischem Blut. 

Der "GoRDoN-Test" fiir HODGKINsche Krankheit faUt bei akuter Leukamie 
negativ aus; d. h. es gelingt nicht, durch intraven6se bzw. intracerebrale Injek­
tionen von leukamischen Lymphknotenextrakten erne Encephalitis beim Kanin­
chen hervorzurmen (GOLDsTEIN l ). Dagegen berichteten iiber positive ResuItate 
VAN ROOYEN 2 nach Injektion von Ieukamischem Knochenmark und BAR­
BIERI 3 nach Injektion einer Emulsion von leukamischen weiBen Blutzellen. 
Diese Resultate lassen vorlaufig keine Schliisse zu. 

Posttraumatische Entstehung ist durchaus unbewiesen (P. E.-WEIL und 
BOUSSER). Selten tritt akute Leukamie nach forcierten Entfettungskuren auf 
(CURSCHMANN) . 

Ob toxische Ursachen, z. B. Einatmung von Chlor (BOELMAN), Goldbehand­
lung (AMEUILLE und COSTE, BOULIN), massenhafte Bienenstiche (STAGEL­
SCHMIDT) in Zusammenhang mit akuter Leukamie stehen k6nnen, ist nicht 
einwandfrei bewiesen. Dagegen kann Benzol zweifelsohne beim Menschen 
Leukamie erzeugen (P. E.-WEIL, LIGNAC u. a.); tierexperimentell wurden 
Leukamien durch Benzol (LIGNAC) und Indol (BUNGELER) erzeugt. Besonders 
bei Benzolleukamien vermutet JAFFE, daB die anfangliche enorme Blutzerst6rung 
von Bedeutung sein kann, und weist auch auf die menschlichen Leukamien mit 
schwerem anamischem Vorstadium hin. 

Auf Grund seiner Benzolversuche nimmt LIGNAC an, daB bei der Entstehung 
der Leukamien eine Giftwirkung mit dem Augriifspunkt am leukocytenbereiten­
den System im Spiele ist: es werden schlummernde, myelopotente Eigen­
schaften bestimmter Zellen wachgermen und an sehr verschiedenen Orten findet 
Leukocytenneubildung statt. 

PENTIMALLI erzeugte bei Laboratoriumstieren einen an Leukamie erim1ern­
den Zustand durch Eil).spritzung von Bakterien, Ei- und Milchproteinen; doch 
lassen diese Untersuchungen keinen SchluB zu, daB eine chronische Protein­
vergiftung dem leukamischen Prozesse zugrunde liegt. 

3. Pathogenetische Theorien. 
Die pathogenetischen Studien auf dem Gebiete der Leukamien befinden 

sich im vollen Wandel. Besonders unter dem EinfluB von PAPPENHEIM, NAEGELI, 
FERRATA u. a. wurde von den meisten Hamatologen als Grund des leukamischen 
Prozesses eine systematische H yperplasie der Stammzellen des hamatopoetischen 
Gewebes angenommen; diese hyperplastische Theorie hatte aber die neoplastische 

1 GOLDSTEIN: Amer. J. med. Sci. 191, 775 (193G). - 2 VAN ROOYEN: Brit. med. J. 
1934 (24. Marz). - 3 BARBIERI: Haematologica Ii, Suppl.-H., 81 (193G). 



448 FERNANDO RIETTI: 

Theorie von BANTI, BENDA, RIBBERT, PARKES WEBER u. a. nie ganz verdrangt; 
denn, abgesehen von mehreren Grunden, auf die ich hier freilich nicht eingehen 
kann und die APITZ in einer lesenswerten Abhandlung gesammelt hat, war das 
uneingeschrankte Wachstum, wie es den Leukamien eigentumlich ist, doch 
ohne Beispiel bei anderen hyperplastischen Prozessen. Zugunsten der neopla­
stischen Theorie sind in den letzten Jahren wiederum mehrere Beweisgriinde 
angefiihrt worden, die bier deshalb Erwahnung finden, weil sie den Gegenstand 
der vorliegenden Arbeit besonders angehen. 

1. Bei Erbfor8chungen am Menschen (BIZZARRI, GEDDA und ANGELERI, FERRERO und 
GEDDA) und an Versuchstieren (MAUD SLYE, BUNGELER, MACDoWELL u. a.) zeigt sich 
haufig das Zusammenfallen und das Abwechseln - sowohl in der Sippe als auch beim 
einzelnen Individuum - von Leukamien und Tumoren. Z. B. beobachteten MAISIN und 
PICARD die Bildung von typischen Myelomen bei einem Patienten, welcher an einer schweren 
akuten myeloischen Leukamie litt, und dmch Bluttransfusionen lange Zeit am Leben 
konnte erhalten werden. 

Schon 1913 unterschied iibrigens LUZZATTO auf Grund des Schrifttums und der eigenen 
Beobachtungen folgende M6glichkeiten: 1. klinisches Tumorbild mit spaterem Auftreten 
von leukamischem oder subleukamischem Blutbild; autoptisch anscheinend primarer 
Tumor bei leukamischer Umwandlung del' meisten blutbildenden Organe; 2. klinisches 
Tumorbild ohne leukamischen Blutbefund; autoptisch Tumor samt leukamischen Verande­
rungen; 3. klinisches und hamatologisches Leukamiebild mit spaterem Auftreten eines 
Tumors; autoptisch leukamische Veranderungen und maligne Geschwulst; 4. klinisches 
und hamatologisches Leukamiebild; autoptisch leukamische Veranderungen und dazu ein 
intra vitam nicht erkannter Tumor. Neuerdings wurde von MANAI auch bei akuter Erythr­
amie ein primarer Tumor (Lymphosarkom des Darmes) gefunden. Auf die "ge8chwuI8t­
artigen" Leukamien, die COSTANZI besonders eingehend studiert hat, komme ich bald zuriick; 
hier erwahne ich auch, daB Tumorkranke und Leukamiker im allgemeinen dasselbe Ver­
halten der I8oagglutination gegeniiber zeigen (niedriger Isoagglutininengehalt nach GEDDA). 

2. Leukamische bzw. erythroleukamische Blut- und Gewebeveranderungen k6nnen tier­
experimentell dmch intramedullare Injektionen von Teer (BERNARD) und von kTeb8erzeugen­
den Kohlenwa88erstoffen (OBERLING, SANNIE und GUERIN, ED. und R. STORTI, DESSY u. a.) 
erzeugt werden. Ferner k6nnen Leukamien bei Mausen auftreten, welche Trager von experi­
mentellen, durch Benzoanthracen (BURROWS und COOK, PARSON) oder Benzopyren (DE GEN­
NARO und DI GRAZIA, DE GAETANI und LANZA) erzeugten Tumoren waren. Es ist interessant, 
daB BURGER und UIKER, indem sie den Gehalt der Galle an carcinogenen Substanzen tieI'­
experimentell pI'iiften, unerwarteterweise leukamische Veranderungen des Blutes, der Leber 
und der Milz bekamen. 

3. Die zuerst von ELLERlI'IANN eingehend studierte, als ein Modell del' menschlichen 
Leukamie (W ALLBACH) zu betrachtende Huhnerleukamie, welche laut eines gliicklichen 
Ausdrucks von BISCEGLIE, zu del' menschlichen Leukamie ebenso im Verhaltnis ste,ht, 
wie das Hiihnersarkom von Rous im Verhaltnis zu den menschlichen Tumoren - wird 
dmch ein Virus erzeugt, das, aller Wahrscheinlichkeit nach, kein lebendiges Wesen, sondern 
ein chemisches Agen8 darstellt. Dieses Virus kann nicht nur Leukosen und El'ythroblastosen 
(KITT) - oder vielmehr Hamocytoblastosen -, sondel'n auch geschwulstartige Verande­
nmgen erzeugen (ELLERMANN, BATTAGLIA und LEINATI, FURTH, OBERLING und GUERIN u. a.; 
Literatm bei BISCEGLIE). Besonders einredend sind die Ergebnisse der Untersuchungen 
von OBERLING und GUERIN: Das Virus der Hiihnerleukamie erzeugt nach langerer Auf­
bewahrung im Eisschrank mit oder ohne Glycerin, nicht mehr ausgesprochene, sondern 
meist abgeschwachte leukamische Veranderungen; dabei wird abel' am Impfungsort bei 
einer Anzahl von Tieren die Erzeugung eines Tumors verursacht, welcher oft das histo­
logische Bild des Spindelzellensarkoms bietet. Die Verimpfung der durch das Leukamie­
virus erzeugten Tumoren an anderen Hiihnern verursachte dann rasch verlaufende Leuk­
amien. Die wichtigen Ergebnisse von OBERLING und GUERIN haben spater mehrel'e Autol'en 
bestatigt (FURTH, ROTHE-MEYER und ENGELBRETH-HoLM, TROISIER u. a.). DaB das Virus 
bei den Leukamien und den Tumoren einheitlich ist, machen die Untersuchungen von 
TROISIER wahrscheinlich; die Verschiedenheitder pathologischen Erscheinungen erklaren 
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BISCEGLIE durch verschiedene Tropismen, ROTHE-MEYER und ENGELBRETH-HoLM durch 
die Art der angegriffenen Zellen (Erythroblasten bzw. Fibroblasten). 

4. Noch wichtiger fiir die Moglichkeit eines Vergleiches mit der menschlichen Leukamie 
sind die Untersuchungen iiber die Leukiimien von Siiugetieren (Miiusen; nach Beobachtungen 
von WILENS und SPROUL auch Ratten). In einer Reihe hochinteressanter VerOffentlichungen 
haben zuerst FuRTH mit seinen Mitarbeitern, spater OBERLING und GUERIN, E. STORTI u. a. 
die Mauseleukamie studiert. Diese Erkrankung hat hamatologisch und histologisch eine 
weitgehende Ahnlichkeit mit der menschlichen Leukamie; trotz aller V orsicht sind also die 
Forschungsergebnisse auf die menschliche Pathologie iibertragbar. Die Mauseleukamie 
kann nur durch lebendige Zellen iiberimpft werden; diese Verimpfung ist aber erst unter 
solchen Bedingungen moglich, wie sie fiir die Verimpfung der Geschwulstzellen bekanntlich 
unentbehrlich sind (Gleichartigkeit der Tiere usw.). Uberdies spielen beirn Erbgang der 
Mauseleukamie extrachromosomale Faktoren mit, wie es bei Tumoren vorzukommen 
scheint (MAcDoWELL). Endlich haben FURTH und seine Mitarbeiter gezeigt, daB die intra­
venose Injektion von leukamischem Material eine der spontan vorkommende ahnliche 
Leukamie erzeugt; wahrend die subcutane Injektion regelmaBig Tumormassen erzeugt 
(Myelome bzw. Lymphosarkome, je nachdem Zellen von myeloischer bzw. lymphatischer 
Leukamie injiziert werden); diese Resultate hat STORTI vollkommen bestatigt. OBERLING 
und GUERIN fanden, daB die gegen Hiihnerleukamie .immunisierten Hiihner sich auch 
gegen die durch das Leukamievirus erzeugten Sarkome refraktar erwiesen. HUEPER beob­
achtete leukamoide und leukamische Zustande bei weiBen Mausen mit spontanem Mamma­
carcinom; bei den mitgeteilten Tieren handelt es sich um einen Stamm "mit besonders 
sensitivem hamatopoetischem Apparat". 

Mehrere Autoren haben sich mit der Frage des Stoffwechsels des leukiimischen Blutes 
beschiiftigt; es lag nahe, auf Grund der bekannten Entdeckungen von W ARBURG zu suchen, 
ob eine Analogie zwischen dem Stoffwechsel der leukamischen Leukocyten und der Tumor­
zellen bestiinde. SOFFER und WINTROBE fanden, daB die Hohe des Sauerstoffverbrauches 
und der Glykolyse umgekehrt proportional der Zellenkonzentration im Blute ist. Zwischen 
dem Verhalten reifer und unreifer Leukocyten, Leukocyten aus Normalblut und solchen 
aus leukamischem Blut fanden sich - unter Beriicksichtigung der Mengenverhaltnisse -
keinerlei Unterschiede. Der 02-Verbrauch der Granulocyten ist etwas groBer, ihre glyko­
lytische Fahigkeit mehr als zweimal so groB wie die der Lymphocyten. Die Zahl der Erythro­
cyten scheint den 02-Verbrauch der Leukocyten nicht zu beeinflussen. Der Stoffwechsel 
der Granulocyten ist unter aeroben und anaeroben Bedingungen dem maligne entarteter 
Zellen ahnlich; derjenige der Lymphocyten dem gesunder, reifer Zellen. BOSSA fand einen 
deutlichen Unterschied zwischen dem Verhalten des Stoffwechsels bei leukamischen Lymph­
adenosen und Tumoren, weil die aerobe Glykolyse fast immer ausbleibt und der 02-Ver­
brauch sowie die anaerobe Glykolyse nahezu normal sind. Dagegen nahert sich der Stoff­
wechsel der Leukocyten bei der myeloischen Leukamie dem Carcinomstoffwechsel; wahr­
scheinlich ist aber diese Ahnlichkeit nur eine anscheinende (Naheres s. im Original), weil 
bei akuter Myeloblastenleukamie u. a. der metabolische Typus demjenigen der lymphoiden 
Zellen wiederum ahnlich ist. Auch FLEISCHMANN kommt, auf Grund einer Ubersicht iiber 
die Arbeiten, die sich mit der Messung von Atmung und Milchsauregarung der normalen 
und leukamischen Leukocyten befassen, zum SchluB, daB leukamische Blutzellen - im 
Gegensatz zu Carcinomzellen - im Sauerstoff keine Milchsaure bilden. Die Stoffwechsel­
messung ergibt also keinen A nhaltspunkt fur 'eine Verwandtschaft zwischen Krebs und Leukiimie. 
Die leukamischen Zellen sind ihrem Stoffwechseltypus nach normale junge Gewebszellen 
(PESCHEL). 

Die Anwendung del' durch die neuesten Forschungen wieder im V order­
gl'und stehenden neoplastischen Theorie auf die akuten Leukiimien, scheint von 
vornherein auf besondere Schwierigkeiten zu stoBen, well diese Erkrankungen 
zunachst als I nfektionskrankheiten imponieren, und zwar hauptsachlich aus 
folgenden Grunden: 

1. Akutes Einsetzen mit Schuttelfrost, Fieber, Asthenie, Kopfweh, hamor­
rhagische Diathese wie bei den Infektionskrankheiten. Hierzu behaupten abel' 
VLADOS und SCHUKANOVA, daB das Fieber imVerlaufe von akuten und 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 29 
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subakuten LeukamiefiiJIen irii Hinblick auf den Charakter seiner Entwicklung 
nicht auf die Rechnung einer septischen Infektion gesetzt werden kann. Das 
Fieber sei vielmehr die Folge eines pathologischen Stoffwechsels, und zwar 
einer Storung des Purinstoffwechsels. AuBerdem ttitt das Fieber auch durchaus 
nicht immer in Zusammenhang mit den Schwankungen des weiBen Blutbildes 
auf, wie auch eine hinzutretende lnfektion durchaus nicht immer das Krankheits­
bild verschlimmert, sondern im Gegenteil bisweilen den Allg!,)meinzustand und 
das weiBe Blutbild sowohl bezugIich der Zahl als auch der QuaIitat der Zellen 
bessert (SCHOPFER u. a.). 

2. Vorkommen, wenn auch mit groBer Seltenheit, von kleinen "Epidemien" 
(A:R.NSPERGER, LEREBOULLET und BAIZE, MAzZA und DE Los RIOS). lch selbst 
habe innerhalb weniger Tage zwei Faile aus einer kleinen 6rtlichkeit beobachtet. 
Aller WahrscheinIichkeit nach handelt es sich aber um zufallig gehauftes Auf­
treten, das mit Epidemien nichts zu tun hat. 

3. Eine zufallige Irwkulation ist bekannt (von einem Patienten an seinen 
Arztl); der Fall steht aber einzig da. Die "Obertragbarkeit der tierischen 
Leukosen kommt hier nicht in Frage, denn es handelt sich nicht um lebendige 
Vira (s. oben). 

Die wenigstens auBere .A.hnIichkeit der akuten Leukamien mit lnfektions­
krankheiten scheint also mit der neoplastischen Theorie wenig vereinbar und 
doch sind gerade "geschwulstartige" Leukiimien (Literatur bei COSTANZI) sehr 
haufig akute Leukiimien (einschIieBlich, in seltenen Fallen, der akuten Erythr­
amien: PINKERTON), und weisen jedenfalls eine hohe Prozentzahl von undifferen­
zierten Elementen im Blut auf (STERNBERG, LUZZATTO, GAMNA, MITOHELL u. a.). 
Nach GAMNA sind zunachst bei der Myeloblastenleukamie zwei Formen zu unter­
scheiden: 1. Faile mit systematisierten leukamischen Veranderungen; 2. Faile, 
wo neben den diffusen Veranderungen eine heterotope lokalisierte Wucherung 
auftritt (LAZZARO; H.AINING, KIMB.ALL und JAMES; MATERNA und NIESNER, 
CELLI u. a.). DaB die "geschwulstartigen" Leukiimien meist akute Formen sind, 
behaupten auf Grund von umfangreichen Untersuchungen auch P. E.-WEIL und 
lSOH-W.ALL; sie kommen sogar zu dem SchluB, daB gerade das Auftreten von 
Tumoren (Knochen-, Raut-, Lymphdrusen- oder Visceraltumoren) im Verlaufe 
einer chronischen Leukamie auf die Umwandlung in akute Leukamie mit rasch 
tOdlicher Prognose hinweist. Diese Behauptung bestatigen mehrere Beobach­
tungen aus dem Schrifttum (FULGHIERI, SAMEK u. a.). PEPERE denkt sich, 
daB die Leukamie besonders bei alten Leuten geschwulstartig verlauft; eine 
Ausnahme bilden jedenfalls die akuten Chlorome und die Leukosarkomatose. 

Viel umstritten ist die Frage, ob es sekundare, im Verlauf myelomatOser 
bzw. lymphomatOser Tumoren symptomatisch auftretende Leukiimien gibt. Die 
akute Myelose kann unter dem kIinischen Bild eines Myeloms verlaufen (HITT­
M.A.IR) und das Myelom kann von hamocytoblastischem Typus sein (SMITH und 
SILBERBERG). Die Leukamie kann einem Tumor sekundar beitreten, wie beim 
Menschen [MUGGI.A. (1892), EVANS und LEUCUTI.A., BORCHARDT, APITZ u. a.] 
und beim Tier (FURTH, KA..A.LUND-J0RGENSEN, STORTI) im Gegensatz zu der 
klassisohen Auffassung von NAEGELI gezeigt wurde. Der alte Begriff der "Sarko­
leukamie" (PAPPENHEIM, LUZZATTO u. a.) war also keineswegs unberechtigt. 

1 OBRASTZOW: Dtsch. med. Wachr. 1890 n, 1I50. 
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DaB bei der leukamischen ReticliJosebesohde'rs oft histologische Tumorbilder 
auftreten, wurde im Abschnitt IV erortert. 

Auf tierexperimentellem Gebiete hat E. STORTI in der letzten Zeit aus der 
Klinik von FERRATA iiber Untersuchungen berichtet, welche die iitiologische 
Wesenseinheit und die neoplastische N atur der akuten una chronischen Leulriimien 
nahelegen. STORTI konnte durch intravenose Injektion von leukamischem 
Material (nach FURTH) sowohl chronische als auch akute und sogar perakute 
Leukamien erzeugen. Bei den chronischen Formen fand er geringen Gewichts­
verlust, maBige Anamie, bedeutende Milz- und LebervergroBerung; bei sub­
akuten und akuten Formen trat dagegen die Anamie friihzeitig auf und schritt 
dann sehr rasch fort; Gewichtsverlust und Appetitlosigkeit waren kurz nach 
Auftreten der Blutveranderungen augenfallig; Milz- und LebervergroBerung 
waren im allgemeinen wenig ausgepragt und bei perakuten Formen gar unbe­
deutend. Die Beobachtungen von STORTI zeigen, daB der verschiedenen Dauer 
der Krailkheitsprozesse so verschiedene klinische Bilder entsprechen, daB letztere 
bei oberflachlicher Beobachtung und bei Unkenntnis des gemeinsamen atio­
logischen Faktors als ganz fernstehende Krailkheiten ohne gegenseitiges Ver­
haltnis gelten konnten. Die Analogie mit der menschlichen Leukamie ist auf­
fallend; nur daB beim Tier iiber die Identitat des atiologischen Faktors kein 
Zweifel bestehen kann. 

Der chronis chen Form entspricht gewohnlich nach STORTI das peripherische 
Blutbild der chronis chen Myelose; die subakuten und akuten Formen zeigen 
dagegen eine geringe Vermehrung der Leukocytenzahl mit "Oberwiegen von 
unreifen Zellen, Hiatus leukaemwus und Mitosen; dazu eine ausgesprochene Mit­
beteiligung der roten Blutzellenreihe und eine Thrombopenie mit starker Neigung 
zu Blutungen. 

Auch die anatomisch-histologischen Veranaerungen, die STORTI im Knochen­
mark besonders ausgesprochen fand (MHz und Leber waren nicht in allen Fallen 
verandert), boten die groBte Ahnlichkeit mit denen der menschlichen Leukamie. 
Doch bestanden wichtige Unterschiede zwischen akuten und chronischen Formen: 
Letztere waren namlich fast stets von bedeutender Milz- und LebervergroBerung 
und von mikroskopischen Veranderungen samtlicher blutbildender Organe 
begleitet, wahrend bei subakuten und akuten Formen die Milz- und besonders 
die LebervergroBerung viel geringer war und in einigen Fallen, besonders bei 
perakuten Formen vollkommen ausblieb; dabei fehlte auch jede mikroskopische 
Veranderungen der beiden Organe. 

So erscheinen die akute und die chronische Form der experimentellen Leuk­
amie keineswegs als zufallige und bedeutungslose Vorkommnisse; denn jede 
Form besitzt eine unbestreitbare Individualitat, welche sich durch klinische, 
hamatologische und histopathologische Besonderheiten kundgibt. 

Die experimentellen Leukamien ermoglichen eine Analyse der histogene­
tischen Entwicklung, die bei der menschlichen Leukamie auf fast uniiberwind­
Hche Schwierigkeiten stoBt; die histologischen Untersuchungen sind namlich 
beim Menschen gewohnlich erst in sehr vorgeschrittenen Stadien moglich, 
wahrend die anfanglichen Veranderungen nur ausnahmsweise zur Beobachtung 
kommen. In Fortsetzung der grundlegenden Arbeiten von FURTH wiesen STORTI 
und DE FILIPPI bei der Hiihnerleukamie, STORTI bei der Mauseleukamie nach, 
daB das leukamische extramedullare, dieMilz und die Leber - eventuell auch 

29* 
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andere Organe - ihfiltrieretide ·Gewebe durch die Vermehrung von leukamischen 
Elementen entsteht, welche aus einem urspriinglichen Herd, hochstwahrschein­
lich im Knochenmark, entstammen, oder vielieicht von sparlichen, zu den Organen 
gelegentlich der Injektion gelangten Zellen herrUhren. Dabei ist der Umstand 
beachtenswert, daB diese Metastasen gleichformig, regelmaBig erscheinen, was 
NAEGELI von vornherein bei hamatogenen Metastasen als unwahrscheinlich 
betrachtete. 

Zugunsten der neoplastischen Natur der Mauseleukamie fUhrt STORTI weitere 
Beweisgriinde an. Die charakteristischen Zellelemente im Blut und in den 
Geweben bei der Mauseleukamie (maligne M yelocyten nach FURTH) sind als 
M yeloblasten zu betrachten; es handelt sich dabei um Zelien, die wegen der 
GroBe, des Verhaltnisses des Kernes zum Protoplasma und der Mitosenvorgange 
stark abnorm erscheinen; bei akuten Fallen gleichen sie durchaus den Para­
myeloblasten, den monocytoiden Myeloblasten usw., wie sie bei der mensch­
lichen Leukamie vorkommen. 

Die tumorartige "Aggressivitat" des leukamischen Gewebes ist bei der Mause­
leukamie . unbestreitbar. Aber auch bei der menschlichen Leukamie werden 
nach alten (BANTI) und neueren (APITZ, COSTANZI) Arbeiten histologische Bilder 
beobachtet, die in demselben Sinne auszudeuten sind; kein einfacher Druck, 
sondern eigentliche Trennung von Muskelbiindeln mit Eindringen von myeloischen 
Zellen in das Sarkolemma und sekundarer fettiger und vakuolarer Entartung 
der Fibrillen; Auflosung von Knochenbalkchen usw. 

4. Die leukamoiden Reaktionen. 
Die Frage der - quantitativen oder qualitativen - leukamoiden Reak­

tionen greift in die pathogenetische Auffassung der akuten Leukamien direkt 
ein. Fiir diejenigen Autoren (STERNBERG u. a. m.; neuerdings auch FERRATA), 
die die akuten Leukamien von den chronis chen scharf trennen und als akute 
infektiOse Prozesse betrachten, falit selbstverstandlich die ganze Kasuistik 
der leukamoiden Reaktionen ohne weiteres unter die Gruppe der akuten Leuk­
amien, oder, besser gesagt, gelten ebenso leukamoide Reaktionen wie akute 
Leukamien als septische leukamoide Reaktionen; der verschiedene Ausgang 
dieser gleichsinnigen Veranderungen wird darauf zuriickgefUhrt, daB eine 
vorwiegend leukamische Reaktion immunbiologisch minderwertig ist und daher 
zur Uberwindung des Infektes nicht ausreicht (HULSE). Die Unterscheidung 
zwischen akuten Leukamien und leukamoiden Reaktionen kommt nur fiir 
diejenigen Autoren in Betracht, welche eine Trennung der akuten von den 
chronischen Leukamien und eine Wesensverschiedenheit der beiden Krankheits­
prozesse entschieden ablehnen (NAEGELI, HmSCHFELD, P.A.PPENHEIM, CECONI, 
MICHELI u. a. m.). 

Die leukamoiden Reaktionen (s. Abschnitt VI) bilden kein selbstandiges 
Syndrom; sie sind nur als sekundare Knochenmarksreaktion im Verlaufe ver­
schiedener pathologischer Prozesse aufzufassen, die mehr. oder minder dem Bilde 
der akuten Leukamie ahnlich ist, aber zu bekannten Ursachen in Beziehung 
steht und nach Behebung jener Ursachen heilen kann. Diesem schroffen Gegen­
satz zum leukamischen Prozesse, der bis jetzt als kryptogenetisch und irreparabel 
gilt, kommt groBe diagnostische Bedeutung zu; nicht selten entscheidet erst 
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der Ausgang in Genesung dieDiagnose;fngewissem Sinne stellen also die leuk­
amoiden Reaktionen die Briicke zwischen funktionellen, zur Norm wieder 
zurlickkehrbaren Zustanden und den nicht mehr rlickbildungsfahigen Dauer­
zustanden bei den Leukamien dar. 

Die - quantitativen und qualitativen - leukamoid€lU Reaktionen konnen 
lymphocytaren, myelocytaren und monocytaren Charakter haben; aus ihnen 
scheiden jedoch die FaIle mit maBiger Leukocytose (nicht liber 20000 Leuko­
cyten) oder mit eirrfacher lymphocytarer Reaktion aus, denn es fehlt bei solchen 
Fallen die hohe LeukocytenZahl und insbesondere der Befund stark unrener 
Formen imkreisenden Blute, welcher fiir die Leukamie kennzeichnend ist. 
Die echt~n leukamoiden Reaktionen haben dagegen die groBte klinische, hamato­
Iogische und histologische AhnIichkeit mit den akuten Leukamien. Die Diffe­
rentialdiagnose kann bei todlichen Fallen mit perakutem Verlauf sogar anato­
misch schwierig sein. Zwar ist die ausgedehnte Verbreitung von myeloischem 
bzw. lymphatischem Gewebe in den verschiedenen Organen eher im Sinne 
einer echten Leukamie zu -verwerten, abel,' es bleibt nicht immer ausgeschlossen, 
daB es sich um eineil besonders regen und verbreiteten leukogenetischen ProzeB 
handelt, der von stark irrfektiosen oder toxischen Reizen ausgelost und von 
besonderen Reaktionsbedingungen des Organismus, darunter in erster Linie 
vom jiingeren Alter begiinstigt worden ist. Weit schwierigerist. natiirlich die 
Difierentialdiagnose intra vitam; so ist in mehreren Fallen falschlich eine akute 
Leukamie angenommen worden, wahrend die Obduktion z. B. akute Tuber­
kulose zeigte, und wiederum ist eine harmlose Mund- und Racheninfektion mit 
leukamoider Reaktion vermutet worden, wo tatsachlich akute Leukamie vorlag. 
Fast unmoglich ist die Erkennung einiger, allerdings seltener FaIle von akuter 
Tuberkulose mit terminaler Aussaat und gleichzeitiger akuter Leukamie 
(THOMPSON). 

Die leukamoiden Reaktionen werden bei verschiedenen pathologischen 
Zustanden beobachtet; z. B. bei schweren Intoxikationen, die die blutbildenden 
Organe besonders angreifen; ferner bei Carcinomfallen, wobei es sich gewohnlich 
aber keineswegs immer um Knochenmarkmetastasen handelt; am haufigsten 
aber im Verlauf akuter Infektionen, besonders Streptokokken- oder Staphylo­
kokkensepsis; weniger haufig bei Lungenentziindung, Pocken, Malaria, Diphthe­
rie, Tuberkulose (auch Typhobacillose: ECKEL), Scharlach, Erysipel und eitrigen 
Prozessen (Myelocytose \); bei Typhus, undulierendem Fieber fehIen sie ganzlich. 
Wie die Verhaltnisse manchmal verwickelt sind, zeigt ein Fall von Osv ALDELLA, 
wo eine Sepsis mit anfanglicher leukamoider Reaktion unter dem Bild einer 
Agranulocytose todlich endete. 

Es ist wohl moglich, daB - analog den echten Leukamien - konstitutionelle 
M omente auch bei del,' Entstehung von leukamoiden Reaktionen mitspielen; 
so berichten DOWNEY, MAJOR und NOBLE liber drei Falle aus einer Familie 
nach Anwendung von Quecksilbersalbe. Jedenfalls sind diese Reaktionen bei 
Kindern und Jugendlichen ungemein haufiger wie bei Erwachsenen. Besonders 
wichtig scheint wiederum der Status thymico-lymphaticus fiir die Entstehung 
der leukamoiden lymphatischen Reaktionen zu sein (DEUTSCH u. a.); hier kame 
auch die Iriiher erwahnte "myeloische Konstitution" nach MARTELLI in Betracht, 
die gerade durch exzessive myeloische Reaktionen verschiedenen Ursachen gegen­
liber erkennbar ist. DaB jedoch konstitutiooelle Momente allein nicht mctfJgebend 
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sind, zeigt - wenigstens 'fiirdielymphatische Reaktion - der Umstand, 
daB bei Patienten, die eine ausgesprochene lymphatische Reaktion aufgewiesen 
hatten, im Vedauf spater einsetzenden infektiOsen Prozesse eine gewohnliche 
neutrophile Leukocytose beobachtet wurde (NAEGELI, GA'MNA u. a.); nur 
JAGIC und SCHIFFNER berichten bei einem solchen Patienten von erneuter 
lymphatischer Reaktion nach einer Milchinjektion. 

Bei der Beurtellung der leukamoiden Reaktioilen sollte meines Erachtens 
auch der Umstand mitberiicksichtigt werden, daB jedes Gewebe die iiufJeren 
Reize nur in dem verhiiltnismiifJig beschriinlcten M afJ der ihm eigenen morpholo­
gischen Realctionen beantwortet. In einem gewissen Sinne gibt es hier eine Analogie 
mit dem physiologischen Gesetz der spezifischen Energien nach JOH. MULLER 
(jedes Sinnesorgan beantwortet die verschiedenen auBeren Reize mit der eigenen 
spezifischen Reaktion). Das hangt vom Umstand ab, ,daiB die Zahl und die Varia­
tionsbreite der schadlichen Agenzien, welche imstande sind, ein Gewebe zu 
ladieren, die Zahl und die Variationsbreite der morphologischen Reaktions­
moglichkeiten-des·Gewebes bei weitem iiberschreiten. Man darf also annehmen, 
daB bei verschiedenen, fiir das Knochenmark schadlichen Bedingungen gleich­
artige Veranderungen auftreten konnen; mit anderen Worten, daB das hamo­
poetische System auf verschiedene Infektionen oder Intoxikationen mit einem 
leukamischen bzw. leukamoiden Blutblld antworten kann (RIETTI, MARZULLO 
und DE VEER, BAAR). 

5. Die Stellung der akuten zu den chronischen Leukamien. 
Wie frUber erwahnt, wird dieses Problem von zwei entgegengesetzten Stand­

punkten betrachtet. Mehrere Autoren (darunter NAEGELI, PAPPENHEIM, HmSCH­
FELD, MICHELI, CECONI, JAFFE) lehnen eine Wesensverschiedenheit zwischen 
akuten und chronischen Leukiimien nachdriicklichst ab; andere Autoren (STERN­
BERG, CASTE X, GROSSER u. a.; in letzter Zeit auch FERRATA) sehen dagegen in 
der akuten Leukamie nur eine Sepsis mit leukamoider Reaktion; es sollen 
verschiedene, unspezifische toxisch-infektiOse Krankheitsprozesse bei ver­
anlagten Individuen das Blld der akuten Leukamie auslOsen. Gegen letztere 
Auffassung sind mehrere Bedenken erhoben worden. Die bakteriologischen 
Untersuchungen sind im Anfangsstadium der akuten Leukamien fast stets negativ 
und wenn in einigen Fallen aus dem Blut oder aus den Organen irgendein Keim 
geziichtet wurde, handelte es sich, aller Wahrscheinlichkeit nach, um sekundare 
Infektionen, die sich den vorherbestehenden leukamischen Veranderungen 
aufgepfropft hatten. Andererseits werden beim anatomisch-histologischen Bild 
der akuten Leukamien die typischen infektiOsen Veranderungen (Entziindung, 
Degeneration) in der Regel vermiBt. Und auch dem klinischen Bilde der akuten 
Leukamie kann man eine gewisse Individualitat nicht absprechen; von der 
klinischen Symptomatologie der Sepsis zeigt es meist ziemlich viele Verschieden­
heiten. Auch die bekannte Tatsache, -daB interkurrierende Infektionen und sep­
tische Prozesse sehr oft einen inhibierenden EinflufJ auf die leukamischen Er­
scheinungen ausiiben, ist mit der Annahme eines Kausalitatsverhaltnisses 
zwischen Leukamie und Sepsis nicht leicht vertraglich. 

Andererseits kommen Ubergangsfiille vor, d. h. Faile, die subakut verlaufen 
oder sogar den Ubergang (besonder~ nach Rontgenbehandlung) von einem akuten 
zu einem chronischen leukamischen Blld amweisen. DaB eine chronische Leuk-
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aIDle in eine akute umschl~ge:n,kaIlD.,'\!Ul'4e bereits erwahnt. Solche Falle 
zeigen, da(J es keinen wirklichen Gegensat~ zwischen. chronischer und akuter Leukiimie 
gibt, und zu demselben SchluB kommen wir durch die erbpathologischen Be­
ziehungen; HOFF hat aus eigener Erfahrung und auf Grund anderer kasuistischer 
Mitteilungen darauf hingewiesen, daB bei Geschwistern nebeneinander chronische 
und akute Leukamien beobachtet werden konnen. 

Endlich weisen die frillier erwahnten tierexperimentellen Untersuchungen 
(STORTI) auf die Wesensgleichheit der akuten und der chronischen Leukiimien 
nachdriicklichst hin. 

Gegen die Behauptung, die neuerdings auch FERRATA unerwarteterweise 
aufgestellt hat, die akute Leukamie sei eine akute Infektlonskrankheit, welche 
mit der chronischen Leukamie "nichts zu tun nabe", darf also Einspruch erhoben 
werden. Wenn man wirklich an der infektiosen Natur der akuten Leukamie 
festhaIten will, dann finde ich die Auffassung von HULSE konsequenter, welcher 
meint, daB.gerade das IneinanderUbergehen der akuten und chronischen Leuk­
amieformen die infektiose Atiologie auch fiir die chronische Leukamie wahr­
scheinlich macht, sofern man sie fiir die akute Leukamie geIten laBt. Tatsacb­
lich sind aber diese Fragen noch nicht spruchreif. 

X. Die Stellung der akuten Leukamien zu anderen 
Blutkrankheiten (infektioser Mononucleose, Agrannlocytose, 

Aleukia haemorrhagica). 
In einem friiheren Abschnitt ist die Differentialdiagnose zwischen akuter 

Leukiimie, in/ektioser M ononucleose, Agranulocytose und Aleukia haemorrhagica 
ausfiihrlich erortert worden; hier soll die Frage der Beziehungen zwischen den 
genannten Krankheitsprozessen Beriicksichtigung finden. 

Das Problem Drilsen/ieber und ~eukiimie wurde. in der umfassenden Mono­
graphie von SCHWARZ in den "Ergebnissen" eingehend behandelt, so daB icb 
nur darauf zu verweisen habe. SCHWARZ gibt zu, daB eine atiologische und patho­
genetische Beziehung beider Erkrankungen nicht aus bloB theoretischen Grunden 
geleugnet werden kann, verneint aber die Identitat, da noch niemals bei Driisen­
fieber ein Umschlag in eine akute Leukamie vorgekommen ist. Diesen Stand­
punkt mochte ich auch unbedingt vertreten. 

Bei der Erorterung der Stellung der akuten Leukiimien zur Agranulocytose 
bzw. zur Aleukia haemorrhagica soIl zunachst hervorgehoben werden, daB hier 
selbstverstandlich nur die nichtsymptomatischen Falle von Agranulocytose 
bzw. Aleukie in Frage kommen. Letztere beide Erkrankungen betrachtet 
HENNING (zusammen mit den schweren Infekten und mit der chronis chen 
Leukamie) als auswsende Faktoren der patbologischen Knochenmarkreaktion, 
die der Myeloblastenleukamie zugrunde liegt. Eine Anzahl von Autoren meint 
dagegen, daB es sich bei Agranulocytose und akuter Leukiimie nur um etwas ver­
schiedene Reaktions/ormen au/ gleiche oder verwandte Reize handelt (HERZOG, 
ULLRICH, STRUMIA, KLIMA und SEYFRIED, SABRAZES und SARIC u. a. m.), 
und dasselbe soll von Panmyelophthise gelten (HENSCHEN und JEZLER, HOF­
MEIER, HITTMAIR u. a.), so daB BUTTNER und SCHMIDT in einem eigenen Falle 
von "panmyelophthisischer Leukamie" spreehen (klinisch Aleukie, pathologisch­
anatomisch Lymphadenose). Besonders_wichtig .il;lt, daB eine Agranulocytose 
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die erste Manifestation einerakuten Myeloblastenleukamie darstellen kann 
(KLIMA und SEYFRIED, EDERLE und ESCHE). Nach RITTMANN ware ja zu 
uberlegen, ob die Falle von Agranulocytose nicht beginnende Lymphadenosen 
sind, die unter dem EinfluB einer Infektion so rasch zum Tode fUhren, daB keine 
generalisierte Veranderung der Lymphdriisen zustande kame, es sich also· um 
akute Lymphadenosen handelt. Nach RITTMANN hangt es hauptsachlich von 
zwei Faktoren ab, Zeit und Intensitat, wenn sich bei einem leukamischen ProzeB 
die hamatologischen und histologischen Zeichen der Leukamie offenbaren; 
denn dasselbe Agens, das in den meisten Fallen die charakteristischen leuk­
amischen Veranderungen verursacht, kann bei perakuten Formen vom Anfang 
an das hamatopoetische System lahmen und damit die Bildung der typischen 
anatomischen Lasionen hindern, 'was das klinische Bild einer Agranulocytose 
oder einer Aleukie zur Folge hat. 

Zur Erklarung der Fane von Leukamie, die im Anfangsstadium Zeichen von 
Knochenmarkaplasie zeigten, macht COLARIZI auf die groBere Empfindlichkeit 
des meyloischen Systems den schadlichen Reizen gegenuber aufmerksam; 
anfanglich solI die ZerstOrung des myeloischen Gewebes stattfinden, spater 
setzt die Proliferation des hamocytoblastischen Gewebes ein, welches seine 
embryonale hamopoetische Tatigkeit wieder aufnimmt und entweder Hamocyto­
blasten (Stammzellenleukamie) oder Lymphoblasten, mittelbar durch die Hamo­
cytoblasten, erzeugt (lymphoblastische Leukamie). 

Trotzdem einige Autoren (z. B. SCHMENGLER und KRAUSE) die Moglichkeit 
eines Ubergangs von echter Agranulocytose bzw. Panmyelophthise in eine 
akute Leukamie ablehnen, scheint die Annahme eines solchen Ubergangs in 
mehreren Fallen durchaus berechtigt. 

Bei "zweiphasigen" Fallen von akuter Leukamie (Amyelie mit Leukamie 
verschiedentlich kombiniert) denken sich LUZZATTO, SCHAEFER, JACKSON, 
MICHELI und PENATI, DALLA TORRE, KLIMA und SEYFRIED u. a. zwei ver­
schiedene peripherische AuBerungen eines einzigen Krankheitsprozesses mit 
unveranderter anatomischer Grundlage seitens des Knochenmarks. Zur Er­
klarung der beiden gegensatzlichen peripherischen Blutbilder kann vielleicht 
der zuerst von HITTMAIR aufgestellte Begriff der Tatigkeit des sog. Abdichtungs­
apparates hinzugezogen werden; die W'ahrend der leukopenischen Peri ode an 
einem mehr oder minder vorgeschrittenen Reifegrad stehengebliebenen Zellen 
werden durch die V orrichtung aufgehalten, die den Eingang der Blutelemente 
in den Kreislauf reguliert; erst nach Versagen dieser Vorrichtung werden die 
unreifen Elemente in die Blutbahn zugelassen und kann der leukopenischen 
eine leukamische Phase folgen. Diese Erklarung kann auch auf die Agranulo­
cytose bzw. Panmyelophthisen Anwendung finden, die die Zeichen einer mye­
loischen Hyperplasie zeigen; wegen der Akuitat und der Kurze des Verlaufes 
wird die fur eine leukamische Umwandlung des aleukamischen Blutbildes notige 
Insuffizienz des Abdichtungsapparates nicht erreicht; dazu und zu einer extra­
medullaren Verbreitung des leukamischen Prozesses ware namlich ein weiteres 
Uberleben des Patienten erforderlich. 

Eine ziemlich ahnliche Erklarung geben ROCH und MOZER ("Ausscheidungs­
schwelle" der Knochenmarkselemente nach dem Blut) , MERKLEN und WOLF 
("Blutzellenloslassung") und KRUMMEL und STODTMEISTER ("Knochenmark­
Blutbahnschranke"); ob hier auch quantitative Unterschiede von - aus nekro-



Die akuten Leukamien. 457 

tischen Herden der Mundschleimhaut entstandenen "Leukocytolysinen" 
mitspielen, wie RUBNITZ annimmt, mag dahiugestellt bleiben. 

Zusammenfassend, neigen mehrere Autoren dazu, Agranulocytose, Aleukia 
haemorrhagica und akute Leukamien "auf einen gemeinsamen atiologischen N enner 
zu bringen'.' (WOLFF) und als abnorme Reaktionsformen eines konstitutionell 
oder erworben minderwertigen Milz-Knochenmarksystems auf die verschiedenen 
exogenen oder endogenen Schadlichkeiten zu betrachten. Davon, welche Funk­
tionen dieses Systems miuderwertig sind, wenn toxische Noxen es treffen, hangt 
die Mannigfaltigkeit der Symptomenbilder ab, die wir dann mit verschiedenen 
Namen bezeichuen (WOLFF). In dieser Hinsicht bemerkt aber HOFF, daB auch 
zum Nachdenken AnlaB gibt, daB Benzol und Rontgenstrahlen, die bei chro­
nischer Einwirkung kleiner Dosen in manchen Fallen zu gesteigerter Leukopoese 
und zur Leukamie fiihren, im kurzfristigen Versuch und bei Einwirkung groBerer 
Dosen einen Zerfall aus16sen und zu Aleukie, Panmyelophthise und ahnlichen 
Krankheitsbildern der schwersten Leukocyten- und Knochenmarkzl'lrstorung 
fiihren konuen. 

Die wesentliche Ahnlichkeit der oben erwahnten Krankheitsbilder zu belegen, 
tragt auch eine Beobachtung von WOLFF bei; von einem Gescbwisterpaar 
erkrankten nach Angina der Bruder an Agranulocytose mit Anamie, die Schwester 
an subleukamischer Myeloblastenleukamie; was den Gedanken nahelegt, daB 
eine konstitutionelle Minderwertigkeit des Knochenmarks mit abnormen ver­
schiedenen Reaktionsformen bestand. 

XI. Schlu6zusammenfassung. 
Die Natur des Stoffes brachte es mit sich, daB in der vorliegenden Arbeit 

neben gesicherten Tatsachen auch ungeklarte Fragen besprochen werden muBten, 
zu deren Losung noch weitere Untersuchungen notig sind. SchluBfolgerungen 
sind also vorlaufig nicht moglich; an deren Stelle mogen hier einige SchluB­
satze einsetzen, die nach Ansicht des Verfassers aus der Fiille des Dargebotenen 
herauszuziehen sind. 

Die Unterscheidung zwischen Tumor und hyperplastischer Neubildung auf 
dem Gebiete des lympbatischen und des myeloischen Systems ist, wenn nicht 
ganz verwiscbt, doch sicher sehr abgestuft. DaB man die Leukamien, die friiher 
als Tumoren galten und spater in das Gebiet der Hyperplasien zuriickgeschoben 
wurden, jetzt wiederum als Tumoren aufzufassen neigt, ist also nicht zu ver­
wundern. Vielleicht stellen sie ein Ubergangs- oder Grenzgebiet zwischen den 
hyperplastischen und den wirklich neoplastischen Prozessen dar; diese Frage 
zu vertiefen, hat nicht bloB kliuisch-hamatologisches, sondern auch allgemein­
pathologiscbes Interesse. 

Bei Vergleich des Geschehens am Blutbilduugsapparat wahrend der akuten 
Leukamien mit den Vorgangen bei I nfektionskrankheiten finden sich oft keine 
prinzipiellen, sondern nur zeitliche und graduelle Unterschiede. Aber auch mit 
den Tumoren gibt es Dbergangsfalle. 

Von den Kriterien, welche fiir die Deutung der Leukamien als Neubildungen 
sprechen, hat bis jetzt die U ntersuchung des Stoffwechsels leukamischer Zellen 
im Stich gelassen. DaB dieser Umstand fiir die vorliegende Fragestellung wirk­
lich als bedeutungslos anzusehen ist, wie APITZ bebauptet, diirfte nicht ohl1e 
weiteres angenommen werden. 
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Selbst APITZ, dersQ beredtiiir die AuHassung der Leukamien ala Neubildungen 
eintritt, muB daraui hinweisen, daB auch bei Anerkennung der Leukamien 
als echte Neubildungen dieselben sich doch durch gewisse Eigentiimlichkeiten 
auszeichnen, die ihnen eine gewisse Sonderstellung verschaffen. 

Die akuten Leukamien sind biologische Varianten der chronischen. Man mag 
die Leukamien als Hyperplasien, ala Geschwiilste oder als Infektionen aui­
fassen; denn jede diesbeziigliche Theorie kann mit mehr oder minder guten 
Griinden doch verfechtet werden. Aber die Auslegung, welche fiir die chronische 
Leukamie gewahlt wird, muB auch fiir die akute Leukamie gelten, und umge­
kehrt. Die atiologische und pathogenetische Einheit der beiden Formen ist 
nicht zu verkennen und die Schwache der verE!c~edenen< pathogenetischen 
Theorien liegt zum Teil darin, daB keine diesem Hauptgrundsatz vollstandig 
gerecht wird. < 

Die akuten Leukamien sind von akuteren Phasen im Verlauf der chronischen 
Leukiimien prinzipiell zu trennen. Diese Trennung ist aber praktisch wegen der 
Unsicherheit < der Anamnese und des Mangels an siche'ren Kriterien fiir die 
Unterscheidung bei den meisten Fallen, vielleicht in allen Fallen, kaum durch­
fiihrbar. 

Die Diagnose "akute Leukiimie" sollte vielleicht hauiiger, die Diagnose 
"Agranulocytose" oder "aplastische M yelose" seltener gestellt werden. Mog­
licherweise werden diese drei Erkrankungen in absehbarer Zeit als eng zu­
sammenhangende Krankheitsbilder betrachtet. 

Die Systematisation des Prozesses ist fiir die Erkennung der akuten Leuk­
amie zwar auBerordentlich wichtig, aber fiir die Diagnosestellung nicht unbe­
dingt erforderlich. 

Die meisten Falle von akuter Leukamie sind Stammzellenleukamien: entweder 
ohne oder mit gleichzeitiger Differenzierung in verschiedene Zellstrange (FER­
RATA). An zweiter Stelle kommt dieakute myeloische Leukamie; seltener sind 
die akuten lymphatischen Leukamien, die akuten M onocytenleukamien und die 
akuten Erythramien bzw. Erythroleukamien; die drei letztgenannten Formen 
stellen keine theoretische Moglichkeiten, sondern wohl charakterisierte, nicht 
zu verkennende hamatologisch-histologische Bilder dar. 

Die bei Tieren und besonders bei Saugetieren spontan auitretenden oder 
experimentell hervorgeruienen Leukamien sind wahrscheinlich beruien, zur 
Losung des Leukamieproblems wesentliche Beitrage zu liefern. 

Die klinischen, anatomisch-histologischen und physiopathologischen Unter­
suchungen aus den letzten Jahren haben zur Auistellung mehrerer Einteilungen 
und Klassifikationen gefiihrt, welche - trotz der Ubertragung zu vieler hamato­
logischer Einzelheiten in das klinische Gebiet - doch ordnend und fordernd 
gewirkt haben; von einer befriedigenden Auslegung der komplizierten Verhalt­
nisse aui diesem Gebiete sind wir aber leider noch weit entfernt. 
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I. Einleitung. 
Der rapide Aufschwung der Technik in der zweiten HaIfte des vorigen Jahr­

hunderts und die schnelle Entwicklung einer groBen Industrie vergroBerten 
die Gefahren des Auftretens von Gesundheitsschadigungen nicht nur fiir die 
in den industriellen Betrieben tatigen Arbeiter, sondem auch fiir die Gesamt­
bevolkerung durch Verwendung von Werkstoffen, die sich spater fiir die Be­
nutzer als schadlich erwiesen. Die Erkennung dieser auch heute noch standig 
neu auftretenden Gefahren machte alsbald gesetzgeberische MaBnahmen not­
wendig. Die vielseitige Verwendbarkeit des Bleis als unentbehrlicher Werkstoff 
fiihrte zum ErlaB des Blei-Zink-Gesetzes, des Farbengesetzes, spater des Lebens­
mittelgesetzes yom 5. Juli 1927 und des Milchgesetzes yom 31. Juli 1930, die 
dem allgemeinen Schutz der Bevolkerung dienen!. Wenn schon zum Schutz 
der Gesamtbevolkerung derartige MaBnahmen notwendig waren, so ergab 
sich alsbald um so mehr die Notwendigkeit, die ineier Industrie beschaftigten 
Arbeiter vor den schadigenden Einwirkungen giftiger Stoffe zu schiitzen. Mit 
der zunehmenden industriellen Entwicklung wurde auch der Begriff der "ge­
werblichen Vergiftung" und der "Berufskrankheit" gepragt. DaB hier das Blei 
eine besondere Rolle infolge seiner vieIfaItigen Verwendungsmoglichkeiten spielt, 
ist einleuchtend. TELEKY schatzt den Antell der auf Blei entfallenden gewerb­
lichen Vergiftungen auf 95 %. N eben dem Kohlenoxyd steht das Blei tatsachlich 
an erster Stelle unter den Gewerbegiften (FLURY S. 1580). 

Bei der Sozialgesetzgebung Ende des vorigen Jahrhunderts war in dem 
Regierungsentwurf zunachst noch kein Hinweis auf die Berufskrankheiten ent­
halteD., d. h. also auf Erkrankungen, "die durch die schadigende Einwirkung 
beruflicher Tatigkeit jeder Art entstehen konnen"; bei der Beratung der 
Gesetzesvorlage im Reichstag wurde immerhin durch die Schaffung des § 547 
ein gewisser Fortschritt erzielt. Danach konnte durch BeschluB des Bundes­
rats die Unfallversicherung auf bestimmte gewerbliche Berufskrankheiten aus­
gedehnt werden, d. h. also auch auf Erkrankungen, die an sich nicht den Tat­
bestand eines Unfalles erfiillten. 

Zunachst blieb diese Ermachtigung ungenutzt. Erst 1924 wurde yom Reichs­
arbeitsministerium unter Beriicksichtigung geauBerter Wiinsche und von An­
tragen, sowie vor allem unter Verwertung der Ergebnisse der wissenschaftlichen 
Forschung der Entwurf einer Verordnung iiber die Ausdehnung der Unfall­
versicherung auf gewerbliche Berufserkrankungen aufgestellt und die erste 
Verordnung am 12. Mai 1925 mit Wirkung yom 1. Juli 1925 erlassen 2• An der 
Spitze der 11 als gewerbliche Berufserkrankungen anerkannten Krankheiten 

1 Neueste ausfiihrliche Darstellung vgI. E. RosT: Die im Deutschen Reich zum Schutz 
der Allgemeinbevolkerung gegen Blei- usw. Vergiftungen bestehenden usw. Bestimmungen. 
SammI. v. Verg. 8, C 38, Mai 193'1.- 2 Reicnsgesetzblatt I, S. 69. 
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steht die gewerbliche Bleivergiftung. Spater wurde die Verordnung auf weitere 
Berufserkrankungen (insgesamt 22) ausgedehnt 1 und in letzter Zeit eine dritte 
Verordnung iiber die Ausdehnung der Unfallversicherung auf Berufskrankheiten 
am 16. Dezember 1936 erlasssen 2, die den in den letzten Jahren gewonnenen 
Ergebnissen der Forschung, Begutachtung und Rechtsprechung auf dem Gebiet 
der Berufskrankheiten Rechnung tragt, die Meldebestinlmung fiir die die Berufs­
krankheit feststellenden Arzte verschiirft und die soziale Lage der Geschadigten 
verbessert. (Bestimmungen iiber die "Obergangsrente ztir Berufsumschulung usw. 
vgl. hierzu M. BAUER.) 

Wenn man auch standig bemiiht ist, die Herstellungsmethoden zu verbessern 
und die Gefahrdung der mit der Fabrikation betrauten Arbeiter durch ent­
sprechende SchutzmaBnahmen herabzumindern, so wird es doch immer wieder 
- sei es durch neu auftauchende, bisher unbekannte Gefahren, sei es durch 
Unvorsichtigkeit oder durch Unzulanglichkeit der erlassenen Schutzbestim­
mungen - zu Schadigungen kommen. Man wird durch scharfe arztliche tTher­
wachung etwa auftretende Gesundheitsschadigungen so friihzeitig als moglich 
zu erkennen sich bemiihen; diese arztliche Tatigkeit gehort mit zu den ver­
antwortungsvollsten und wichtigsten iiberhaupt: vorbeugend zu wirken, nicht 
erst entstandene Krankheiten zu behandeln. 1m Gegensatz zu der Ein­
stellung der Vor- und Nachkriegszeit ist der heutige Staat mit allen Mitteln 
bemiiht, berufliche Schadigungen zu verhindern und dem Geschadigten, der 
bei seiner Arbeit mehr als andere gefahrdet ist, durch besondere soziale MaB­
nahmen' zu helfen. Dieser Wille findet vor allem in der letzten Verordnung 
vom 16. Dezember 1936 seinen Ausdruck in der Beschleunigung des Feststellungs­
verfahrens, dem Einsatz besonders geschulter Arzte und den neuenBestimmungen 
fiir die Gewahrung einer tThergangsrente (vgl. M. BAUER), um einen aus gesund­
heitlichen Griinden notwendig werdenden Berufswechsel mit allen seinen,dem 
einzelnen dabei entgegentretenden, wirtschaftlichen Schwierigkeiten zu er­
leichtern. 

Mit der Anerkennung gewisser Erkrankungen als entschadigungspflichtige 
Berufskrankheiten ergaben sich - insbesondere bei der Bleivergiftung - sehr 
bald wichtige Probleme: Sei es bei gefahrdeten Arbeitern etwa auftretende 
vieldeutige Symptome noch vor Eintritt der Arbeitsunfahigkeit und ernsterer 
Krankheitserscheinungen als beginnende Bleischaden zu erkennen, sei es in 
unklaren, symptomenarmen Fallen den Beweis zu erbringen, daB es sich um 
Erscheinungen handelt, die nach Lage der Dinge durch die berufliche Beriihrung 
mit Blei als solche einer Bleivergiftung zuzuordnen waren. 

DaB gerade die Anfangszeichen einer Bleivergiftung auBerordentlich viel­
deutig sein konnen (basophile Punktierung der Erythrocyten, Miidigkeit, Ab­
geschlagenheit, Stuhltragheit, Schlaflosigkeit, Kopf- und Gliederschmerzen usw.) 
ist bekannt. Nichts lag naher als der Gedanke, durch den chemischen Nachweis 
einer vermehrten Bleimenge in den Ausscheidungen bzw. im Blut des Erkrankten 
den objektiven und eindeutigen Nachweis zu erbringen, daB es sich um eine 
beginnende Bleierkrankung bzw. um die Gefahrdung eines Arbeiters handelt. 
Gerade bei Begutachtungen wurde das Bediirfnis sehr groB, mit einer objektiven 
Nachweismethode Tatsachen als Grundlagenfur die Urteilsbildung zu schaffen. 

1 V gl. Gesetz iiber Anderungen der Unfallversicherung vom 20. Dezember 1928, Reichs­
gesetzblatt I, S. 405. - 2 Reichsgesetzblatt I, S. 1117. 
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"Oberblickt man die Bemiihungen der letzten 12 Jahre, so ergibt sich ein 
recht verwirrendes und vieldeutiges Bild. Dieser Zeitabschnitt ist gekennzeichnet 
durch den Kampf um die Entwicklung einwandfreier Methoden zum Nachweis 
von Bleispuren in organischem Material, um die Schaffung von Standardzahlen, 
d. h. die Festlegung derjenigen Bleimenge, die unter normalen Umstanden bei 
nicht bleigefahrdeten Individuen im Blut, in Stuhl und Urin festzustellen ist 
und um die Feststellung der Werte, die eine Gefahrdung eines in Bleibetrieben 
beschaftigten Menschen anzeigen. 

Die Fiille der Arbeiten, die sich mit diesen Problemen beschaftigen, ist so groB, 
daB es sich lohnt, einmal umschauend zu verweilen und die bisher erarbeiteten 
Ergebnisse kritisch zu sichten und auszuwerten. Eine derartige Untersuchung 
wird sich vor allem mit den vielen zur Bestimmung von Bleispuren angegebenen 
Analysierungsverfahren auseinanderzusetzen haben und versuchen miissen, die 
Ursachen der so stark voneinander abweichenden Befunde zu eruieren und ent· 
sprechende SchluBfolgerungen zu ziehen. Bei der Wichtigkeit der zur Diskussion 
gestellten Fragen und ihrem unmittelbaren Zusammenhang mit der Praxis, 
diirften die nachstehenden Untersuchungen vor allem vom gewerbemedizinischen 
und klinisch·internistischen Standpunkt von Interesse sein. 

II. Methodisches. 
1. Altere Methoden: Chromatmethode, elektrolytische Methoden. Kritik. 

Neuere Methoden: Spektrographische Methoden. Polarographische Methode. 

Der Wunsch, in fraglichen Fallen von Bleivergiftung durch einen objektiven 
chemischen Bleinachweis einen vermehrten Bleigehalt in den Ausscheidungen des 
Organismus bzw. im Blut festzustellen, wurde zum erstenmal von P. SCHMIDT 
(1,2) klar formuliert. Die Forderungen an Empfindlichkeit und Genauigkeit, 
welche derartige Methoden besitzen miissen, sind auBerordentlich hoch; handelt 
es sich doch hier um exakte quantitative Bestimmungen von Bleimengen, die 
zwischen 0 und etwa 200 y Pb liegen. Die Zahl der hierfiir vorgeschlagenen 
Methoden ist auBerordentlich groB. Hinsichtlich ihrer Brauchbarkeit besteht 
jedoch durchaus keine Einigkeit und fast jeder Autor begriindet die Ausarbeitung 
seiner eigenen Methode mit der Unzulanglichkeit der bisher gebrauchlichen 
Verfahren. "Ober den Stand der Frage bis zum Jahre 1933 sei auf die zusammen· 
fassende Darstellung von F. FLURY (S. 1620-1635) verwiesen. Von der Unzahl 
der empfohlenen Analysierungsmethoden haben sich nur wenige durchgesetzt, 
mit Hille deren umfangreichere Untersuchungen unternommen worden sind 
und die sich praktisch mehr oder weniger gut bewahrt haben. NaturgemaB 
sind die meisten dieser Methoden chemische Nachweisverfahren. 

Von den alteren Analysengangen war es vor allem die von F AIRHALL und 
Mitarbeiter ausgearbeitete Chromatmethode, die langere Zeit ala brauchbarste 
galt und auch von vielen anderen Autoren - mehr oder weniger modifiziert -
benutzt wurde (vgl. FRETWURST und HERTZ, V. FROBOESE, D. AVERY, A. J. 
HEMINGWAY, V. G. ANDERSON und T. A. READ, H. B. TAYLOR, A. G. FRANCIS, 
C. O. HARVEY und J. L. BUCHAN, R. W. TANNAHILL, IWANOV, PH. O. SUSSMANN, 
R. N. HARWOOD und D. BROPHY). Gegen diese Methode wurden jedoch auch 
Einwande erhoben, so unter agderem VQn A. W. MIDDLETON, der nachwies, daB 
die Chromatfallung durch Anwesenheit fremder SaIze wesentlich beeinfluBt wird 
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(vgl. hierzu auch K. HOLL}. Die Autol'en arbeiten im wesentlichen so, daB nach 
Zerstorung der organischen Substanz, die feucht oder trocken erfolgen kann, 
und nach Beseitigung der Erdalkaliphosphate das Blei meist im schwach sauren 
Milieu unter Zusatz von Kupfer als Sulfid gefaIlt wird, dann in Chromat ver­
wandelt und damit in eine hohere Oxydationsstufe iibergefiihrt wird. Der aus 
der Chromatverbindung freigemachte Sauerstoff wird dann oxydometrisch bzw. 
jodometrisch bestimmt. Diese Methode arbeitet bis zu Bleimengen von 1 mg 
herab zweifellos exakt. Bei kleineren Bleimengen scheinen die Ergebnisse un­
sichel' zu sein. Deshalb setzten bald Versuche ein, die Endbestimmung durch 
eine andere zu ersetzen. SAYERS, FIELDNER, YANT und THOMAS benutzten, wie 
auch E. W. KRANS und J. B. FRWKLEN zur Endbestimmung das s-Diphenylcarb­
acid, eine Methode, del' etwas modifiziert auch KEHOE, THAMANN und CHOLAK 
bei ihren umfangreichen Untersuchungen VOl' del' F AIRlIALLschen Chromatme­
thode den Vorzug gaben, wenn es sich um Bleispuren unter 1 mg handelte. Hier 
wird die Endbestimmung des Bleies nicht titrimetrisch, sondern colorimetrisch 
durchgefiihrt. Die Carbacidreaktion ist allerdings auch keine fiir Blei spezifische. 
Hier wird ebenfalls das Blei nul' indirekt durch quantitative Bestimmung des 
Chromations festgestellt. FAIRlIALL (2), del' frUber selbst mit s-Diphenylcarbacid 
gearbeitet hatte, lehnte es spater sowohl fiir Bleimengen iiber wie unter 1 mg 
abo In Deutschland war es vor allem die von P. SCHMIDT und Mitarbeiter aus­
gearbeitete Methode, mit del' in groBerem Umfange Untersuchungen vor­
genommen wurden. 

Erstmalig wurde die von SCHMIDT und Mitarbeitern geiibte Methodik von 
SEELKOPF und TAEGER kritisiert. 

Die Nachkontrolle geschah nach der Methode von B. BEHRENS mit einem aktiven 
Bleiisotop. Sie ergab, daB einmal bei der Behandlung des Sulfidniederschlages mit Schwefel­
wasserstoff-Alkohol-Schwefelsauregemisch zur Beseitigung von Eisen und Mangan Blei­
verluste bis zu 30% der eingebrachten Bleimenge entstehen. Vor allem aber emes sich 
die Elektrolyse als vollig unzulanglich. Abanderungen der Versuchsanordnung - Ver­
anderungen der Stromstarke, der Elektrolysedauer, der Temperatur, der Saurekonzen­
tration - fiihrten nicht zu besseren Ergebnissen. Wir lehnten daher seinerzeit die Anwendung 
der Elektrolyse zur quantitativen Bestimmung kleinster Bleimengen abo Die anodische 
Abscheidung derartig winziger Bleispuren ist offenbar deshalb so erschwert, weil es sich 
hier nicht um Ionenvorgange, sondern um chemische Gleichgewichte handelt, die sehr zu­
ungunsten der Bleidioxydabscheidung liegen. Ehe namllch aus einer Plumboni~atlosung Blei 
als Bleidioxyd abgeschieden werden kann, miissen sich mindestens 3 Reaktionen abspielen: 

1. Aufoxydierung des Plumboions zum Plumbiion an der Anode, 2. Hydrolyse des 
entstandenen Plumbinitrates unter Bildung von Bleisaure, 3. Dissoziation der Bleisaure 
unter Bildung von Bleisaureanionen. Es ist anzunehmen, daB das Gleichgewicht sehr 
zuungunsten des Bleisaureanions liegt, so daB bei einer Konzentration unter 600 y Blei 
in 100 ccm Elektrolysierfliissigkeit nur ein ganz verschwindend kleiner Teil davon als 
abscheidbares 'Bleisaureanion vorhanden ist. Bei groBeren Bleimengen steigt natiirlich 
auch die Konzentration des Bleisaureanions und' da.mit die abscheidbare Bleioxydmenge. 
Je groBer mithin die zur Elektrolyse gelangende Bleimenge ist, um so weniger wird sich die 
ungiinstige Gleichgewichtslage bemerkbar machen, da der osmotische Druck der Blei­
anionen groB genug ist, um mit Hille der angelegten Spannung den Losungsdruck des Blei­
oxyds zu iiberwinden und es an der Anode abzuscheiden. Unterschreitet jedoch die Blei­
konzentration einen gewissen Wert, so wird zufolge der Gleichgewichtslage Plumbo- zu 
Plumbiionen der osmotische Druck der Plumbiionen so gering, daB bei gegebener Spannung 
iiberhaupt kein Blei mehr an der Anode zur Abscheidung kommt. E. NIETZ stellte bereits 
fest, daB Chlorionen und das Steigen des Anodenpotentials wahrend der Analyse die anodische 
Bleiabscheidung store. Auch wird durch die Reduktion der Salpetersaure durch die Elektro­
lyse die Bleiabscheidung an der Anode so ersehwert, daB-Veranderungen der Stromstarke 
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und der Elektrolysedauernurbedingtund in sehr engen Grenzen eine Vermehrung der 
anodischen Bleiabscheidung bewirken konnen. Auch TOPELMANN (1,2), der die theoretischeIl 
Grundlagen der anodischen elektrolytischen Bleiabscheidung sehr genau untersuchte, 
halt die Elektrolyse so winziger Bleimengen nurzur annahernden Bestimmung fiir geeignet. 
1m iibrigen wurden unsere Ergebnisse von J. KRAus spater indirekt bestatigt, dessen "erste 
Elektrolysierversuche ahnlich schwankende Werte, wie sie SEELKOPF und TAEGER er­
hielten, ergaben", und der erst nach Abanderung der Elektrolysierbedingungen brauchbare 
Werte erhalten zu konnen glaubt. In der durch die von SEELKOPF und TAEGER verfaBten 
Arbeit verursachten Erwiderung von SCHMIDT, WEYRAUCH, NECKE und MULLER wurde 
SEELKOPF und TAEGER vorgeworfen, die Versuchsbedingungen nicht scharf genug einge­
halten zu haben. In den von SCHMIDT und Mitarbeitern veroffentlichen Kontrollanalysen­
reihen, die von den speziell auf die Elektrolysiermethode jahrelang eingearbeiteten Mit­
arbeiter von SCHMIDT gewonnen wurden, ergaben sich bei der einzelnen Elektrolyse Fehler 
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von + 20 bis 100% des Ausgangs­
wertes! Diese Verluste konnten 
nur bei der Elektrolyse nachge­
wiesen werden. Es war festzu­
stellen, daB mit der Abnahme der 
Ausgangsbleimenge der Verlust 
bei der Elektrolyse stark ansteigt. 
Selbst wenn man einem chern i­
schen Bestimmungsverfahren, das 
so kleine Bleimengen in einer 
recht groBen Menge organischen 
Materials quantitativ erfassen soll, 
eine wesentlich groBere Fehler-

1/ 
100 200 JOO '100 SOO 1()(J(J tIJ()(J J(}(J(Jy breite einraumt als einer gewohn-

eJeJdro/ysierle Bleimenge lichen chemischen Analyse und 

Abb.1. Kurve der anodischen Bleiabscheidung. 
Ordinate: Anodische Abscheidung in Prozent der Ausgangsmenge. 

einen mittleren FeWer von ± 10 % 
noch fiir zulassig erachtet, d. h. 
nur die gleiche Forderung an Ge­
nauigkeit stellt, wie an ein biolo­

Abszisse: Zur Elektrolyse vorgelegte Bleimenge in y. 

gisches Untersuchungsverfahren, so erscheint die Angabe von ZaWen bei einem Verfahren, bei 
dem nur ein Teil des Analysenganges eine so groBe FeWerbreite der Einzelanalyse auftreten 
laBt, vollig iiberfliissig. Die von SEELKOPF und TAEGER erhobenen Befunde konnten von 
BEHRENS und TAEGER (hier auch die eingehende Kritik des SCHMIDTSchen Analysenver­
fahrens mit ausfiihrlichen Tabellen) durch Untersuchungen mit der inzwischen ausgebauten 
Dithizonmethode bestatigt werden. Auch hier ergab sich wieder, daB im Bereich von 
Obis etwa 70 y Pb in 100 cern der Elektrolysierfliissigkeit mit steigender Bleimenge zunachst 
auch eine zunehmende relative anodische Abscheidung des Bleidioxyds erfolgt. Dann 
setzt eine Storung ein, deren Ursachen nicht festzustellen waren und die sich bis zum Gehalt 
von etwa 200 y Pb/l00 cern Elektrolysierfliissigkeit erstreckt. Erst dann steigt die Kurve, 

Tabelle 1. 1. Hammelblutanalysen. 

0 10 20 30 40 50 60 70 80 100 
Gegeben y Pb 

F% IF% I F% IF% IF% F% F% IF% IF% 
Gefunden y Pb . 10 10 15 50 25 25 40 33,3 35 12,5 50 o 70 16,6 75 7,1 80 0 100 0 

10 10 10 015 25 35 16,6 40 0 80 60 65 8,3 80 0 100 0 
10 10 30 200 15 25 30 0 35 12,5 60 20 45 25 60 25 
10 10 15 50 20 o 40 33,3 35 12,5 45 10 70 16,6 80 0 
10 10 15 50 10 50 60 100 45 10 50 16,6 100 25 
10 10 20 o 50 66,6 50 0 80 0 
10 10 30 50 40 20 70 12,5 
30 20 0 ---

117% 
Durchschnittlicher 

Fphler 70% 22%" 41,5% 
. 
9,4% 12,6% 7,1% 9% 0% .... 00 00 
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in der auch theoretisch zu fordernden Weise (gemdeLinie), um von etwa 600 y an eine quanti­
tative Abscheidung des eingebrachten Blei innerhalb der zulassigen Fehlerbreite anzu­
zeigen. Die mit zwei verschiedenen Methoden - Dithizon und Radioaktivitat - gewonnenen 
Ergebnisse stimmten auffallig gut iiberein (vgl. Abb. 1). 

Seither sind noch zwei weitere Arbeiten aUs dem Hygienischen Institut in Halle er­
schienen. Die neuerdings gegebenen Elektrolysiervorschriften weichen, wie ich weiter 
unten darlegen werde, recht erheblich von den friiheren abo Die umfangreichen Versuche 
lassen durchschnittlich bessere Ergebnisse als friiher erkennen, was offenbar auf die Ver­
anderung der Methodik zuriickzu£iihren ist. Nebenstehend die Ergebnisse von NECKE und 
MULLER (2), in die lediglich die Fehlerprozente der Einzelanalyse von mir eingetragen sind 
(Tab. 1 u. 2). 

Tabelle 2. 2. Urinanalysen. 

0 0 10 20 30 40 50 
Gegeben l' Pb 

F% F% F% I F% F% I F% F% 

Gefunden y Pb 10 10 10 0 30 50 20 33,3 55 37,5 35 I 30 
25 10 20 100 20 0 20 33,3 60 50 40 20 
20 10 10 0 50 150 50 66,6 40 0 50 0 
15 20 20 100 45 125 60 66,6 40 0 55 10 
15 10 30 50 50 66,6 50 25 65 30 
15 20 10 50 50 66,6 65 62,5 30 40 
30 30 50 30 0 40 0 60 20 
20 35 75 25 16,6 40 0 60 20 
20 30 50 30 0 35 12,5 50 0 

Durchschnittlicher 
Fehler .... 00 00 50% 75% 35% 19,3% 21% 

60 70 80 90 100 150 
Gegeben l' Pb 

F% F% F% F% F% I F% 

Gefunden ?' Pb. . 65 8,3 55 21,4 70 12,5 70 22,2 80 I 20 130 13,3 
45 25 65 7,1 55 31,3 50 44,4 85 15 140 6,6 
60 0 60 14,3 45 43,8 70 22,2 100 0 120 20 
90 50 50 28,5 80 0 70 22,2 80 20 
60 0 70 0 80 0 70 22,2 80 20 
80 33,3 70 0 80 0 70 22,2 100 0 
50 16,6 55 21,4 75 6,3 80 11,1 65 35 
60 0 70 0 70 12,5 85 5,5 100 0 
60 0 60 14,3 90 12,5 no 22,2 90 10 
70 

I 
0 85 5,5 

65 8,3 

Durchschnittlicher 
Fehler ..... 13,7% 10% 19,9% 20% 13,3% 13,3% 

Aus dieser Zusammenstellung ergibt sich, daB ein brauchbarer Nullwert fehlt; dieser 
Fehler bestand schon, wie SCHMIDT und WEYRAUCH selbst feststellten (S. 27, 28) in friiheren 
Untersuchungen; er ist wahrscheinlich bedingt durch Oxydation der zur kolorimetrischen 
Bestimmung des Bleidioxyds benutzten TRILLATSchen Base (Tetramethyldiamidophenyl­
methan) durch aktiven Sauerstoff, der in Statu nascendi an der Ober£lache der Anode 
zUriickgehalten wird bzw. durch bei der Elektrolyse entstehendes Wasserstoffsuperoxyd 
[NECKE und MULLER (2)]. Die Werte fiir 10, .20 und 30 y sind auBerordentlich ungenau. 
Erst von etwa 4O?, an entsprechen die Ergebnisse einigermaBen den zu stellenden Anforde-
rungen an Genauigkeit.- - -- -
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Die FeWerbreite bei den einzeliien Urinanalysen ist ebemalls sehr groB. Erst von etwa 
40 y an sind die Ergebnisse einigermaBen zufriedenstellend; auffallenderweise nimmt die 
Genauigkeit hier bei den hohen Werten nicht so regelmaBig zu wie bei den Blutanalysen. 
Gegeniiber den friiheren Versuchen ist allerdings die Genauigkeit der Ergebnisse, woW 
durch die neue Methodik bedingt, gestiegen. 

Zu beanstanden ist jedoch nach wie VOl' die Berechnung des AnalysenfeWers. Friiher 
addierten SCHMIDT und Mitarbeiter einfach die wiedergefundenen Bleimengen einer groBeren 
AnzaW von Einzelanalysen. Erhielten sie daml tatsacWich etwa die Menge des bei samt· 
lichen Analysen eingebrachten Bleis, so scWossen sie daraus, daB die angewandte Methodik 
fehlerfrei arbeitete. Dabei besagt diese Tatsache iiberhaupt nichts iiber die bei del' Einzel· 
analyse auftretenden Abweichungen, die durch diese Berechnungsart vollstandig verdeckt 
werden, da die positiven und negativen Fehler sich gegenseitig aufheben. Auch die Art del' 
von NECKE und MULLER (2) in ihrer neuen Arbeit angewandten Fehlerberechnung erscheint 
ungebrauchlich und nicht statthaft. Die 35 falschen Nullwerte werden zunachst bei del' 
Fehlerberechnung iiberhaupt nicht beriicksichtigt. Bei den verbleibenden Analysen werden 
10 y Pb als ertraglicher Fehler erachtet, ohne daB die Ausgangsbleimenge beriicksichtigt 
wird. DaB man hierbei zu falschen Ergebnissen kommt, zeigt folgende einfache Uberlegung: 
Bei einer Toleranz von 10 y betragt der Fehler der Einzelanalyse, wenn 10 y bestimmt weI" 
den sollen, 100%. Werden 100 y bestimmt, so sinkt der FeWer auf die durchaus ertragliche 
GroBe von 10%. NECKE und MULLER kommen durch diese unzulangliche Berechnungsart 

Material 

Blut 
Urin 

Zahl der 
Analysen 

60 
112 

Tabelle 3. 

Da von brauchbar % der gesamtcn 
Analyscn 

nach NECKE und 
MULLER 

84,4 
61,6 

tatsachlich 
brauchbar 

43,3 
41,9 

auf einen viel zu hohenProzen t· 
satz brauchbarer Analysen! 
Wie groB die Differenzen sind, 
zeigt die nebenstehende Ta­
belle 3. 

Hieraus ergibt sieh, daB im 
Gegensatz zu der Beurteilung 
von NECKE und MULLER (2) 
del' Fehler bei der Blut· und 
Harnanalyse etwa gleich groB 
ist. DaB Mangel bei del' colori· 

metrischen Auswertung infolge Benutzung dcr TRILLATschen Base bestehen, geben NECKE 
und MtTLLER (2) selbst zu (S. 260). Wenn die Verfasser die Auffassung vertreten, daB sie 
ab8obde, nicht relative Werte erbalten, so muB dem widersprochen werden. Sie beziehen 
ihre Analysen genau so wie friiher auf eine Bleimenge, die den gleichen Analysengang 
durchlaufen hat wie die eigentlichen Analysen. Das Bezugspraparat ist mithin den gleichen, 
schwer kontrollierbaren Schwankungen unterworfen wie die Analysen selbst. 1m Gegensatz 
hierzu wird z. B. bei der von uns geiibten Dithizonmethode durch direktes Ausschiitteln 
einer bekannten Bleimenge del' absolute Wert bestimmt. 

Was die Untersuchungen von MESSERSCHlViiDT und TARTLER betrifft, so ist hierzu 
folgendes zu sagen: Zunachst ist aus der Arbeit nicht ersichtlich, nach welchen Elektro· 
lysiervorschriften eigentlich vorgegangen worden ist. Aus. dllm gleichzeitigen Erscheinen 
mit der Arbeit von NECKE und MULLER (2) wird man scWieBen diirfen, daB nach den 
abgeanderten Elektrolysiervorschriften diesel' Verfasser gearbeitet wurde. DaB damit 
bessere Ergebnisse erzielt werden als nach den alten Vorschriften, ist anzuerkennen. Auf· 
fallend ist es jedoch, daB bei den Bilanzvel'suehen von MESSERSCHMIDT und TARTLER sieh 
wesentlich bessere Ergebnisse erhalten lassen, als beidim Versuchen im destillierten Wasser 
von NECKE und MULLER (2). MESSERSCHMIDT und TARTLER finden in ihren 8 Versuehen 
bei einer einpipettierten Bleimenge von 30 y anodisch abgeschieden 

97,0% der Ausgangsmenge 
30 y 93,5% 
50 y 100,5% 
60 y 100,0% 

60 y 92,0 % del' Ausgangsmenge 
90 y 101,5% 

100 y 105,0% 

Die Ergebnisse sind hier sehr befriedigend. Vergleieht man die Ergebnisse von NECKE 
und MULLER (2), die sie bei del' Elektrolyse in destilliertem Wasser erhielten, dem eine be· 
kannte Bleimenge zugefiigt wurde,so zeigt sieh, daB hier del' Fehlel' viel groBer ist. 
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0 10 20 30 40 50 
Gegeben l' Pb . . 

I F% F% F% IF% F% F% 

Gefunden " Pb 10 00 10 0 20 0 30 0 40 0 40 20 
10 00 30 50 20 33,3 50 25 55 10 
15 00 20 0 50 25 60 20 
10 00 10 50 30 25 40 20 

30 25 40 20 
50 25 60 20 
50 25 50 0 

60 70 80 90 100 
Gegeben l' Pb 

I F% F% I F% I F% I F% 

Gefunden " Pb 60 0 70 0 75 6,3 85 5,5 90 
I 

10 
65 8,3 70 0 70 12,5 100 11,1 100 0 
55 8,3 65 7,2 90 12,5 110 10 
50 16,6 90 28,6 90 10 

75 7,2 
80 14,3 
80 14,3 
80 14,3 I 

Die Fehlerprozent der Einzelanalysen sind wiederum von mir eingetragen. 
Dies kann lediglieh dureh die Abweiehung der Auswertungsmethode bestimmt sein. 

Die Anwendung der TRILLATsehen Base zur Colorimetrie ware danaeh abzulehnen. 
Schon in unserer ersten Entgegnung (BEHRENS und TAEGER, S. 286) maehten wir 

auf die sehr uneinheitliehen Ansiehten der versehiedenen Untersueher aufmerksam, unter 
denen sie eine quantitative anodisehe Bleiabseheidung erzielen zu konnen glaubten. 

Tabelle 5. 

TOPELlIlANN KRAus SCHMIDT uud Mitarbeiter 

Saurekonzentration . K = etwa 0,325% K = etwa 1,0% K = etwa 0,48 % 
HN03 HN03 HN03 

[0,5 eem (d = 1,4)] [5 eem (d = 1,12)] [1,5 eem (d = 1,2)] 
V olumen der Elektro-

lysierflussigkeit. 100 eem 100 eem 100 eem 

Dauer. 30 Min. 30 Min. 20 Min. 

Zugesetzte Kupfer-
menge 40 mg Cu 5 eem 1 %ig CUS04- (etwa 12,65 mg Cu) 

Losung 
Stromstarke und 

Spannung. 15 Min., 0,3 Amp., 10 Min., 1,2 Amp., 1,5-2 Amp., 
dann 15 Min., 2,8 Volt, 10 Min., 3,0-3,3 Volt 

0,5 Amp. 1,6 Amp., 3,1 Volt, 
10 Min., 2,0 Amp., 

3,2 Volt 
Elektrodenform der 

Anode Platindraht, 0 etwa Pt-Ir-Netz, eylindr. Winkler-Pt-Ir-Draht-
1,2 mm stillstehend rotierend, 2: 4 em netz, stillstehend 

Form der Kathode . Perkinelektrode Pt-Ir-Drahtnetz, Pt-Ir-Drahtnetz, 
rotierend -5: 11 em, stillstehend 2: 4 em, rotietend 
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Die Steigerung der Stronlstarke wahrend der Elektrolyse, wie sie TOPELMANN (1) und 
KltAus vorschreiben, tragt offenbar der Veranderung des Elektrolyten durch die Ab­
scheidung der Metalle aus der Losung Rechnung. Am meisten faIlt auf, daB die Saure­
konzentration, auf die SOlIMIDT und Mitarbeiter so erheblichen Wert legen, vor allem bei 
KRAUS und SOlIMIDT sehr weit auseinandergeht. Bei gleichem Volumen betragt die 
Saurekonzentration bei KltAus etwa das Doppelte derjenigen, die SOlIMIDT anwendet, 
dessen Saurekonzentration wiederum eineinhalbmal hoher ist, als die von TOPELMANN 
angewandte. In der ersten Erwiderung (S. 4) zeigte SCHMIDT, daB bei Anwendung des 
doppelten der von fum vorgeschriebenen Sauremenge von 50 y Blei nur noch 23 y anodisch 
abgeschieden werden; KltAus dagegen (S. 435) stellt ausdriicklich fest, daB nur unter Ein­
haltung der von ihm vorgeschriebenen ElektrolY8ierbedingungen eine quantitative Blei­
abscheidung gelinge. Inzwischen haben SOlIMIDT und Mitarbeiter die Versuchsanordnung 
der Elektrolyse in einigen wesentlichen Punkten, darunter auch die Saurekonzentration, 
verandert. DaB man sich im Hallenser Institut zunachst offenbar iiber die Bedeutung 
der Saurekonzentration usw. bei der Elektrolyse durchaus nicht ganz klar war, zeigt die aus 
den Veroffentlichungen des Hallenser Hygienischen Institutes zusammengestellte Tabelle 6. 

Aus dieser Zusammtmstellung ergibt sich, daB die Saurekonzentration dauernd wechselt. 
Dichteangaben der verwendeten Sauren fehlen anfangs iiberhaupt. Die OberflachengroBe 
der Elektroden und die Stromdichte sind neuerdings nur scheinbar verandert 1, die Tem­
peratur erhOht, die Riihrgeschwindigkeit etwa verdreifacht. Neuerdings erfolgt auch das 
Auswaschen unter Riihren. Da es nach Ansicht von SCHMIDT und Mitarbeitern gerade bei 
der Elektrolyse auf Kleinigkeiten ankommt, scheinen uns die zuletzt von NECKE und MULLER 
vorgenommenen Anderungen der Versuchsbedingungen bedeutsam genug, um den besseren 
Ausfall der zuletzt veroffentlichten Analysenzahlen zu erklaren. Eine eigene Nachpriifung 
der Ergebnisse unter den neuen Elektrolysierbedingungen war aus auBeren Griinden bisher 
nicht moglich. 

Immerhin wird man unter diesen Umstanden allen den Verfahren, die mittels 
Elektrolyse den quantitativen Nachweis von Bleispuren fiihren, etwas zuriick­
haltend gegeniiberstehen. Die mit der Elektrolyse arbeitenden Analysengange 
von T. COOKSEY und S. G. WALTON, A. FISCHER und R. J. BODDAERT, W. DEN­
NIES und A. S. MINOT, F. SCHUTZ und H. BERNHARDT, S. WEHRLI, M. RANDALL 
und M. M. SARQUIS u. a. haben bisher praktische Bedeutung nicht gewonnen. 

Den bisher besprochenen wichtigsten chemischen Methoden haben sich in 
den letzten Jahren noch eine groBe Anzahl weiterer Analysierungsvorschriften 
zugesellt. Hier waren aIle diejenigen Methoden zu nennen, die das Blei quanti­
tativ durch organische Fallungsmittel bestimmen. C. FRANGOPOL weist das 
Blei mit Hille von Pikrinsaure nacho F. HECHT, W. REICH-ROHRWIG und 
H. BRANTNER fiihren dBn Nachweis mit Pikrolonsaure, R. BERG und W. ROEB­
LING benutzen Thioanilid zur quantitativen Bestimmung. M. ISHIBASHI und 
H. KISHI bestimmen das Blei gravimetrisch als Blei-Salicylaldoxim. A. JiLEK 
und J. KOTA benutzen Pyridin zum Nachweis, H. HAMENCE (I, 2) benutzt 
ebenfalls Pyridin bzw. Rhodanid bei der Extraktion. AIle diese Vorschlage sind 
bisher allerdings noch nicht praktisch in groBeren Serienversuchen erprobt worden. 

Eine groBere Anzahl von Autoren versucht den quantitativen Bleinachweis 
spektrographisch. Nachdem F. LOWE auf die Moglichkeit der spektralanaly­
tischen Bleibestimmung hingewiesen hatte, wurde dieser Gedanke zuerst von 
P. SCHMIDT und Mitarbeitern aufgegriffen und versucht, das Verfahren fiir 
Bleibestimmung in organischem Material zu benutzen. TIMM (I) sowie P. DUTOIT 
und CHR. ZBINDEN arbeiteten zunachst lediglich einen qualitativen Nachweis 
aus. Seither sind verschiedene spektralanalytische Verfahren zur quantitativen 
Bestimmung von Blei in organiscliem Material mitgeteilt worden. In gleicher 

1 Berechnungsfehler. Briefliche Mitteilung von H. MULLER und A. NECKE vom 29.6.35. 
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Richtung liefen die V.ersuche:von W. GERLACH. Unter anderem fUr Blei 
haben J. B. WEXLER und A. E. SOBEL, H. BLUMBERG und T. F. McNAIR SCOTT, 
P. G. SHIPLEY, T. F. McNAIR SCOTT und H. BLUMBERG, A. WENDT undA. HEUN, 
J. CHoLAK, weiterhin SHELETON und RAMAGE sowie BOYD und DE ein quan­
titatives, spektralanalytisches Verfahren erarbeitet. In neuerer Zeit wurde von 
K. CRUSE und H. SCHUBERT und H. SCHUBERT und K. CRUSE das bisher Ge­
leistete einer Kritik unterzogen. WEXLER und SOBEL, wie auch BLUMBERG und 
SCOTT (1) geben - wie CHOLAK fUr reine Bleilosungen - eine Empfindlichkeit 
ihres Verfahrens von 0,0001 % an. J. VAN CALKER gibt fUr seine spektralanaly­
tische Bleianalyse eine Nachweisempfindlichkeit von 10-6 % und eine Nachweis­
barkeitsgrenze von 2,5 X 10-10 an. CRUSE und SCHUBERT konnten, wie auch 
F. GROMANN (1), diese Versuche nicht reproduzieren; sie erreichten nur eine 
Empfindlichkeit von 0,01-0,03%. Da diese Empfindlichkeit fUr Bleibestim­
mungen in organischem Material ,nicht ausreicht und eine zu groBe Ausgl,tngs­
menge des zu analysierenden organischen Materials erfordert, halten sie eine An­
reicherung des Bleis vor der Spektralanalyse fUr notwendig. Das von P. SCHMIDT 
und Mitarbeitern ausgearbeitete Verfahren bis zur Sulfidfallung einschlieBlich 
hat sich ihnen zur Anreicherung bewahrt; dann wird zur kathodischen Blei­
abscheidung nach den Angaben von E. BAYLE und L. AMy, modifiziert auf Grund 
von Erfahrungen von H. J. S. SAND, in einer Losung, die Ammoniumtartrat 
und Salpetersaure sowie einen Glucosezusatz enthalt, bei einem PH zwischen 
6,2 und 6,4 elektrolysiert. FUr Mengen iiber 50 y ist das elektrolytische Ver­
fahren brauchbar. AnschlieBend erst erfolgt die spektralanalytische End­
bestimmung unter Verwendung einer bleifreien Zimielektrode. CRUSE und 
SCHUBERT gehen von der allerdings falschen Annahme aus (S.248), daB der 
Normalblutbleiwert um 10 y- % Blei liege. Die von ihnen ausgearbeitete Methode 
arbeitet erst exakt bei einem Blutbleigehalt von mindestens 100 y- % Pb. 

Nach ihrer Ansicht liegt eine besondere Schwierigkeit bei der Auswertung 
spektralanalytischer Befunde iiberhaupt in der objektiven Messung der Intensitat 
der auf die photographische Platte aufgenommenen Bleilinien. Die Schwarzungs­
messung erfolgt zweifellos am einwandfreisten mit Hille einer Photozelle bzw. 
nach der Methode von LUNDEGARDH mit einem Thermoelement, ein allerdings 
recht teures Verfahren. Meist wird zur Schwarzungsmessung ala "halbobjek­
tives" Verfahren der logarithmische Sektor von ZeiB mit anschlieBender visueller 
Auswertung der Linienlangen mittels eines Plattenmikroskopes benutzt. Aller­
dings kommt man auch hier nur zu statistischen Feststellungen fUr die Kon­
zentrations-Intensitats beziehungen. 

Sehr wesentlich fUr die Exaktheit und Reproduzierbarkeit derartiger quanti­
tativer spektralanalytischer Verfahren ist die ·Energieform, mit der die Spektren 
erzeugt werden. Temperatur und Siedepunkt der emittierenden Substanz be­
stimmen die Zahl der aufleuchtenden Atome. Je nach den elektrischen An­
regungsbedingungen des Lichtbogens oder Funkens treten mehr die Bogen­
oder Funkenlinien hervor. Um zu vergleichbaren Resultaten zu -kommen, 
ware - streng genommen - zu fordern, daB die Spektren unter unbedingt 
konstanten, gleichen und reproduzierbaren Bedingungen erzeugt und mit den 
unter gleichen Bedingungen gewonnenen Spektren der Standardkonzentrationen 
verglichen wiirden. Praktisch ergeben sich hier jedoch groBe Schwierigkeiten: 
Meist ist es sehr schwierig, die V:ersuchsbedingungen irgendeiner Veroffentlichung 
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zu reproduzieren, da die Angaben nicht genaugenug sind, so daB man sich die 
Standardreihe jeweils selbst herstellen und die Spektren dieser Konzentrationen 
selbst erzeugen muB. Auch konnen genugende Angaben iiber die Schwarzungs­
Konzentrationsbeziehungen desselben Elementes in verschiedenen Legierungen 
nicht gemacht werden, wenn nicht einzelne entsprechende Standardreihen her­
gestellt werden. Die Empfindlichkeit der quantitativen Emissionspektral­
analyse ist zudem wechselnd abhangig von der Eigenschaft des benutzten 
Spektrographen und der iibrigen Versuchsbedingungen. AuBerdem muB der 
Eigenbleigehalt der Elektrode auBerordentlich niedrig sein, was nur mit groBen 
Schwierigkeiten zu erreichen ist (vgl. SCHUBERT und CRUSE, S.519). Die 
Schwierigkeiten sind also auch bei spektralanalytischen Methoden betrachtlich 
und die Frage der Zuverlassigkeit und Empfindlichkeit durchaus noch nicht 
eindeutig gesichert und geklart. 

Beachtung verdient die in peuester Zeit von J. TEISINGER (1) ausgearbeitete 
Methode, die die quantitative Bleibestimmung polarographisch durchfUhrt. 
Bestechend an dieser - allerdings bisher genau wie die spektrographischen 
Methoden nur zur Blutbleibestimmung - ausgearbeiteten Methode ist die hohe 
Spezifitat und groBe Empfindlichkeit, welche sogar die der Dithizonreaktion 
ubertrifft. Die benotigten Blutmengen sind auBerordentlich gering (2 ccm, 
dabei ist eine Veras chung bzw. Anreicherung des Bleies uberflussig). Die Methode 
arbeitet sehr schnell. Zur AusfUhrung sind lediglich drei Reagenzien notwendig, 
wodurch die Gefahr des unfreiwilligen Einschleppens von Blei in die Analysen 
auBerordentlich vermindert wird. Die bisher veroffentlichten Ergebnisse stimmen 
mit den mit der Dithizonmethode gewonnenen und den mit spektrographischen 
Methoden ermittelten gut iiberein. Uber die praktische Brauchbarkeit wird 
allerdings erst die Zukunft entscheiden konnen. 

2. Die Dithizonmethoden. 
a) Grundlagen. 

AIle die obenerwahnten chemischen Methoden grunden sich auf einen "un­
spezifischen" Nachweis, d. h. das Blei wird in eine hohere Oxydationsstufe uber­
gefuhrt und dann nicht das Blei selbst, sondern der durch das Blei gebundene 
Sauerstoff bzw. das Chromation maBanalytisch bestimmt. Anders dagegen ist 
es beim Diphenylthiocarbazon (= Dithizon), das von E. FISCHER (1) entdeckt 
und von H. FISCHER (1-3), sowie H. FISCHER und G. LEOPOLDI (1, 2) hin­
sichtlich seiner Metallverbindungen und der Verwertbarkeit des Metallnachweises 
fUr die chemische Analyse genau untersucht wurde. Da sich auf die Dithizon­
methode eine groBe Anzahl gerade der neueren Analysenvorschriften grunden, 
sei auf die Grundlagen der Dithizonreaktion etwas naher eingegangen. 

Schon E. FISCHER stellte fest, ,daB das Dithizon, eine Verbindung des Thioharnstoffs 
und Phenylhydrazins, mit Erdalkalisalzen und Erdalkalimetallen in Wasser leicht losliche, 
gefarbte Verbindungen eingeht. Mit vielen Schwermetallen, Quecksilber, Silber, Gold, 
Plathl, Wismut, Antimon, Cobalt, Palladium, Thallium und Blei u. v. a. geht das Dithizon 
wasserunlosliche Komplexverbindungen ein, die sich in organischen Losungsmitteln (Chloro­
form, Tetrachlorkohlenstoff, Brombenzol) mit starken Farbungen losen. Durch geeignete 
Zusatze und Reaktionseinstellungen konnen die einzelnen Metalle eindeutig und quantitativ 
nachgewiesen werden. 

Nach H. FISCHER (3) existieren zwei tautomere Dithizonverbindungen, die unter verschie­
denen Bedingungen existenzfahig sind. Es ist anzunehmen, daB der Art der Bindung des 
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im Dithizon enthaltenen Schwefemeineentscheidende Rolle zukommt. In der Ketoform (I) 
ist der Schwefel des Dithizonkomplexes wahrscheinlich mit beiden Valenzen an das Kohlen­
stoffatom gebunden, wahrend sich in der Enolform (II) an die eine Valenz des Schwefels 

I. II. 

Enolform 

ein Wasserstoffatom bzw. ein einwertiges Metall­
atom gekettet haben diirfte. 

Als wahrscheinlichste Formel der komplexen 
Ketoform, die fiir die Bleibindung vor allem 
wichtig iat, nimmt H. FISCHER (3) einen stabilen 
Sechsring an (III), in dem das Metall den Wasser­
stoff der Imidgruppe ersetzt und den doppelt 
gebundenen Phenylrest und mit einem Phenyl­
rest verketteten Stickstoff koordinativ gebunden 
hat. Je nach der Wertigkeit des Metalls ent­
stehen so ein- bis zwei- und sogar bis dreiwertige 

Komplexe (Bi). Die Ketoformen sind vorzugsweise in saurer oder neutraler Losung be­
standig; sie werden durch Laugen zersetzt, wobei sie sich - falls Enolformen der betreffenden 
Metall-Dithizonkomplexe bestehen - in solche verwandeln. Die Ketoformen besitzen fur 
zweiwertige Metalle die Bruttoformel Me2D2. Die Enolformen enthalten pro Metallatom 

III. 
nur halb so viel Dithizon, entsprechen also fur zweiwertige Metalle 
der Bruttoformel Me2D. Die in alkalischer Losung stattfindende 
Keto-Enolumwandlung vollzieht sich also unter Abgabe von Dithi­
zon nach der Gleichung Me2D2 = Me2D + D, wobei das frei­
werdende Dithizon ein in Wasser dissoziiertes .Alkalisalz bildet. 
Dies ist analytisch von Bedeutung. Bei der Kupferdithizonverbin­
dung z. B. erfolgt die Umlagerung so trage, daB man vor der colori­
metrischen Bestimmung einen DithizonuberschuB durch Auswaschen 
mit verdiinntem Ammoniak entferuen kann, ohne die Kupfer­
verbindung in die Enolform umzuwandeln. Die Ketokomplexe, die 

ja pro Metallatom die doppelte Zahl Dithizonmolekiile enthalten, sind im allgemeinen in 
Tetrachlorkohlenstoff gut loslich. Die intensiven Farbungen der Tetrachlorkohlenstoff­
losungen verschieben sich mit steigendem Atomradius der Metalle von violett uber orange 
und gelb nach rot. Nickel, Kobalt, Kupfer, Zink und Zinn ergeben violette Tone, Silber, 
Gold, Wismut und Quecksilber orange bis gelbe Tone, Cadmium, Blei und Thallium rote 
Tone. Bei verschiedenartiger Reaktionseinstellung reagieren die Dithizonkomplexe sehr 
mannigfaltig, eine Eigenschaft, auf der die zumeist sehr hohe Spezifitat der auf die Dithizon­
reaktion gegrundeten Nachweisverfahren beruht. Bei schwach alkalischer Reaktion und 
in Gegenwart des sehr feste Metallkomplexe bildenden Kaliumcyanids reagieren nur 
zweiwertiges Zinn, Blei, Wismut und einwertiges Thallium. Der Wismutkomplex ist orange, 
der Thallium- und Zinnkomplex carminrot, der Bleidithizonkomplex ziegelrot. 

Bei all diesen Dithizonverbindungen sind die Merkmale innerer Komplexverbindungen 
stark ausgepragt: vollige Wasserunloslichkeit, gute Loslichkeit in organischen, mit Wasser 
nicht mischbaren Mitteln und typische Farbungen dieser Losungen. Diese Eigenarten 
machen die Extraktionsreaktion zur gegebenen Ausfiihrungsform derartiger analytischer 
Reaktionen. Die vollige Wasserunloslichkeit der Dithizonkomplexe verschiebt das Ver­
teilungsgleichgewicht sehr zugunsten der organischen Phase. Die Extraktionsreaktionen 
mit Dithizon erhalten ihre hohe Empfindlichkeit durch die lokale, in der organischen Phase 
erfolgende Anreicherung des Reaktionsproduktes. Durch diese extraktive Anreicherung 
sind kaum zu ubertreffende Grenzkonzentrationen von 10-7 bis 10-8 zu erreichen, womit 
die Empfindlichkeit der Spektralanalyse erreicht bzw. sogar ubertroffen wird. Dabei kann 
durch Veranderung des Volumens der organischen bzw. der waBrigen Phase oder aber 
durch ErhOhung bzw. Erniedrigung der Konzentration der Reagenslosung die Empfind­
lichkeit der Reaktion in weiten Grenzen variiert werden. 

Die Auswertung kann colorimetrisch bzw. photometrisch oder aber durch extraktive 
Titration erfolgen. Zur colorimetrischen Bestimmung wird unter gleichen Verhaltnissen 
aus einer Standardlosung eine bekannte Bleimenge extrahiert und die Konzentration der 
gefarbten organischen Phase zum Vergleich benutzt. Bei der photometrischen Bestimmung 
wird am besten fur jede DithizonstammlOsung eine Eichkurve durch Ausschutteln bekannter 
Bleimengen angelegt, auf die danneine groBere Anzahl von Analysen bezogen werden 
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konnen. Dabei kann bei den Bleibest,jmmuDgen.entweder die rote Ketoverbindung des 
Bleidithizonats direkt colorimetrisch bzw. photometrisch bestimmt werden oder aber es 
wird durch Waschen mit verdiinnter Saure das durch das Blei gebundene Dithizon in Frei­
heit gesetzt und die dann nur das Dithizon enthaltende, nun griin gefarbte organische 
Phase colorimetriert bzw. photometriert. Zur extraktiven Titration wird mit Hille einer 
BleistandardlOsung der taglich neu zu bestimmende Titer der zu verwendenden Dithizon­
lOsung bestimmt, d. h. die Bleimenge ermittelt, die mit einer bestimmten Dithizonmenge 
eine eben erkennbare Rotfarbung ergibt (direkte extraktive Titration). Die fur die Titration 
ma13gebliche Farbreaktion vollzieht sich also in der organischen Phase; sie ist damit unab­
hangig von einer etwaigen Farbung der wa13rigen Phase, die die Bestimmung des Um­
schlagpunktes erschweren wiirde. 

Bei neutraler bzw. schwach alkalischer Reaktion und in Gegenwart von Kaliumcyanid 
reagieren neben Blei noch zweiwertiges Zinn, einwertiges Thallium und Wismut, allerdings 
mit charakteristischen anderen Farben. AIle anderen Metalle, die noch als storend in Frage 
kommen, werden durch Bildung eines sehr festen Cyanidkomplexes unschadlich gemacht. 
Auch Zinn und Wismut sowie Thallium konnen durch geeignete Behandlung, wenn ihre 
Menge das Dreifache der zu bestimmenden Bleimenge nicht uberschreitet, die quantitative 
Bleibestimmung nicht storen. Ein gro13er Zinn- bzw. Thalliumiiberschu13 kann durch 
tJberfiihrung in eine hOhere Oxydationsstufe z. B. durch Abrauchen mit einem Gemisch 
von Brom und Bromwasserstoffsaure unschadlich gemacht werden. 

Die Grenzkonzentrationen zu anderen Metallen sind au13erordentlich gunstig, wie die 
nachstehende Tabelle zeigt. 

Tabelle 7. 
(Aus H. FISCHER (I): Veroff. d. Siemens-Werk 10, 99, 1931.) 

Noch Menge des Zugesetzte Sonst erfaBtes anwesenden Verhllitnis Pb Fremde Verwendetes Pb Menge Fremd- KON-Menge zngesetzte zu Fremd-Katlonen Fremdmetallsalz 1'in metaUs l' mgin Salze mg metallen 
0,05 ccm in 0,05 ccm 0,05 ccm in 0,05 cern 

Ag' AgNOa 0,2 11600 10 - I: 58000 
Cu" CuSO,' aq 0,1 1800 9 - I: 18000 
Ni"' NiSO, 'aq 0,1 1600 10 - I: 16000 
Zn" ZnSO,' aq 0,1 1175 6 2mg I: 11750 
Cd" Cd(CHaCOO)2 . aq 0,1 1600 10 NH4CI I: 16000 
Sb" K-Antimonyltartrat 0,1 930 2,6 5mg I: 9300 

Seignettesalz 

Die Spezifitat und Empfindlichkeit der Dithizonreaktion fur Blei ist also sehr hoch. 

b) Anwendung der Dithizonreaktion zur Bleibestimmung 
in biologischem Material. 

Zum erstenmal wurde das Dithizonverfahren zur Bestimmung von Blei 
in organischem Material von BOHNENKAMP und LINNEWEH angewendet. Diese 
Autoren arbeiteten ein Verfahren zur Bleibestimmung im Urin aus. Sie ver­
wenden 50 ccm Urin als Ausgangsmenge, die zunachst zur Trockne verdampft 
werden. Der Riickstand wird bei 5000 C vergliiht, die Asche aufgenommen und 
ihr Bleigehalt mittels Titration bestimmt. SEELKOPF und TAEGER priiften in 
einigen orientierenden Versuchen die Brauchbarkeit der Dithizonreaktion fUr 
Bestimmungen in biologischem Material nacho Sie hielten sich dabei an die als 
brauchbar erkannten Teile des Analysenganges von SCHMIDT und Mitarbeitern: 
Oxalatfallung im Urin, Gliihen, anschlieBend die Endbestimmung mit Dithizon 
in der AschelOsung. Feuchte Veras chung von Stuhl und Blut; zweimalige H 2S­
Fallung ohne weitere Reinigung des Sulfidniederschlages, anschlieBend End­
bestimmung mit Dithizon. Auf diesen VexsuchenfuJ3end, ist dann spater von 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 31 
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BEHRENS und TAEGERUnd TAEGER und SCHMITT das in Abschnitt 3 ausfiihrlich 
dargestellte Verfahren aufgebaut worden. 

In der Folgezeit wurde noch eine groBere Anzahl von Bestimmungsmethoden 
ausgearbeitet, von denen die wichtigsten im nachstehenden kurz besprochen seien. 

N. L. ALLpORT und G. H. SKRIMSHIRE versuchten die Bleibestimmung im 
Urin durch direktes Ausschutteln des Urins mit Dithizon, nachdem durch vor­
heriges Was chen des Urins mit Tetrachlorkohlenstoff aIle die organische Phase 
farbenden und in sie ubergehenden Stoffe beseitigt worden waren. Beim Aus­
schutteln der Aschelosungen von Blut machten sich jedoch storende Gelb­
farbungen der organischen Phase bemerkbar, die nach den Verfassern wie auch 
nach G. R. LYNCH, R. SLATTER und T. G. OSLER durch bei der Veraschung 
des organischen Materials angeblich entstehende bestandige Nitrokorper bedingt 
sein sollten-. Diese Auffassung ist zweifellos unrichtig, wie bereits von FISCHER 
und LEOPOLD! (2) und BEHRENS und TAEGER nachgewiesen werden konnte, da es 
sich hier um eine Oxydation des Dithizons handelt, die durch Reduktion der Asche­
lOsung durch Hydroxylaminhydrochlorid leicht zu vermeiden ist. Auch L. ELLIS 
stellte fest, daB durch Veraschung des Analysengutes mit Salpetersaure keine 
Storungen bei der Extraktion des Bleis mit Dithizon entstehen. W. SULKO­
WITCH-HIRSH schuttelt das zu untersuchende Material direkt unter Citrat­
zusatz aus und verascht nur dann, wenn zu groBe, storende EiweiBmengen 
(Globulin und Albumin) vorhanden sind. 

E. S. WILKINS jr., G. E. WILLOUGIffiY, E. O. KRAEMER und F. L. SMITH 
veraschen 10-15 g Blut feucht mit Salpetersaure, Schwefelsaure und Perchlor­
saure im KJELDAHL-Kolben; dann wird die Aschelosung mit Salzsaure gekocht, 
mit Ammoniak neutralisiert, zur LOsung des ausfallenden Eisenhydroxyds mit 
Citronensaure versetzt und dann zunachst mit einer ungereinigten Dithizon­
lOsung (40 mgjL) das Blei extrahiert. Aus der organischen Phase wird das Blei 
dann durch Schutteln mit Ammoniak wieder in die waBrige Phase gebracht 
und der Bleigehalt dieser durch extraktive Titration mit einer auf einen be­
stimmten Titer eingestellten gereinigten Dithizonlosung (4 mg-%) bestimmt. 
Die mit dieser Methode gewonnenen Ergebnisse seien auBerordentlich genau. 
Der maximale Fehler soIl etwa 5 % betragen. 

S. L. TOMPSETT und A. B. ANDERSON umgehen die sonst ubliche Sulfid­
fallung und benutzen zur Isolierung des Bleis diathyldithiocarbaminsaures 

Natrium S = C<~~H5)2 ' das mit Blei einen wasserunloslichen, farblosen Kom­
plex bildet, der mit Ather extrahiert werden kann. Die Komplexbildung ist un­
abhangig vom PH der Losung. Verfasser halten die Methode fUr Bleimengen 
zwischen 10 und 200y fur brauchbar; erst bei Konzentrationen uber 50y Pb 
in 100 ccm Wasser traten Schwierigkeiten auf. Zur Urinanalyse gehen sie so vor: 
500 ccm Urin werden eingekocht, trocken verascht, die Asche mit 5 % Salzsaure 
aufgenommen, Natriumcitrat zugesetzt und mit Ammoniak neutralisiert. Dann 
wird diathyldithiocarbaminsaures Natrium zugesetzt und der gebildete Blei­
komplex mit Ather quantitativ extrahiert, der Ather dann vertrieben. Die 
organische Substanz wird durch Erhitzen mit kleinen Mengen schwefliger Saure 
und Salzsaure zerstort, dann wird die Endbestimmung mit Dithizon ange­
schlossen. Fur 5-10 g Trockenkot bzw. 20 ccm Blut sind nach trockener Ver­
aschung ahnIiche Vorschriften ausgearbeit-et.Der maximale Fehler betragt ± 10 %. 
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DODD fiihrt die Urinprobenna~ch der Methode von F. HARVEY und BUCHAN 
in anorganisches Sulfat iiber, .falit mit Schwefelwasserstoff, elektrolysiert und 
schlieBt dann die titrimetrische Extraktion mit Dithizon an. 

Beachtung verdient auch die unlangst erschienene Arbeit von H. KRAFT­
STROM, K. WULFERT und O. SYDNES, die ihre Bleibestimmungsmethode mit 
Dithizon im Blut auf den Erfahrungen von SEELKOPF und TAEGER aufbauen 
und unsere Ergebnisse hinsichtlich der Bleibestimmung mit Dithizon weitgehend 
bestatigen. Das Ziel der Verfasser war es, bei der Bleibestimmung im Blut alie 
Faliungen, Filtrationen usw. zu vermeiden und das BIei aus der Asche16sung 
direkt auszuschiitteln. Zunachst steliten sie f~st, daB die Gegenwart von Natrium, 
Kalium, Magnesium, Chlor und SO, die Reaktion nicht store. Zu groBe Mengen 
von Calcium und Phosphaten konnen durch Ausfallen bei der Neutralisation 
vor dem Ausschiitteln durch Adsorption von Blei an die Oberflache des Nieder­
schlages eine quantitative Bleiextraktion verhindern. In Gegenwart zu groBer 
Eisenmengen fallt beim Neutralisieren ein dicker Eisenhydroxydniederschlag 
aus, der Blei mitreiBt. Die Feststellungen von BEHRENS und TAEGER, J. KRAUS 
und FISCHER und LEOPOLD! iiber die oxydierende Wirkung des Eisens in zwei­
wie in dreiwertiger Form, wie auch in Form von Komplexsalzen (Cyanide, 
Tartrate, Citrate) werden bestatigt; hierbei sei auf die gegensatzlichen Befunde 
dieser Autoren und die Angaben von FISCHER und LEOPOLD! hinsichtlich der 
Ausschaltung der storenden Oxydationswirkung des Eisens durch Tartrat­
komplexbildung hingewiesen, Versuche, die wir (TAEGER und SCHMITT) ebenfalls 
noch nicht reproduzieren konnten. 

Die Verfasser veraschen nur 10 ccm Blut auf feuchtem Weg mit konzen­
trierter Schwefelsaure unter Zusatz einiger Krystalie Kaliumnitrat. Nach voll­
standiger Mineralisation wird die Aschelosung stark eingeengt, mit Wasser unter 
Erwarmen aufgenommen und verdiinnt, durch Zusatz von Ammoniumcitrat 
dann ein gelbgefarbter Ferricitratkomplex gebildet. Nach Neutralisation mit 
konzentriertem Ammoniak wird Kaliumcyanid zur Ausschaltung anderer Begleit­
metalle zugesetzt und im schwach Alkalischen mit Natriumhyposulfit (Blankit) 
reduziert. Erfolgt die Reduktion im Sauren, so fallt beim nachfolgenden Neutra­
lisieren Ferrosulfid aus, was die Bleiextraktion sWrt. Das Ausschiitteln mit 
Dithizon erfolgt ganz in der von uns geiibten Weise, nur wird die Luft im Scheide­
trichter durch Einblasen von Stickstoff entfernt. 

Die Verfasser benutzten das gleiche Verfahren zur Bestimmung von BIei 
in Stuhl und Geweben. Fiir Stuhl und Gewebe verfahren wir im wesentlichen 
ebenso und unsere Erfahrungen werden durch die Autoren durchaus bestatigt. 

Was die angewandte Blutmenge angeht, so habe ich hier - jedenfalls fiir 
normale Blutbleiwerte - gewisse Bedenken. Bei BIeimengen von 10-70 y- % 
miiBten dann jeweils 1-7 y-Pb genau bestimmt werden. Ob derartig geringe 
Mengen innerhalb der zu fordernden Fehlerbreite von ± 10% quantitativerfaB­
bar sind, scheint mir unsicher, um so mehr, als die Leeranalysen der Verfasser 
die extrem niedrigen Werte von 2-3 y ergeben, damit bei sehr niedrigen BIut­
bleiwerten (bis zu 30 y) trotzdem die zu bestimmenden Bleimengen noch wesent­
lich iibersteigen. Mein Mitarbeiter F. LWHTENEGGER priifte das Verfahren nacho 
Die Ergebnisse waren bei BIutmengen von nicht mehr als 10 ccm recht befrie­
digend. Geht man von groBeren Blutmengen aus, so fallen beim Neutralisieren 
vor dem Ausschiitteln leicht die Hydroxyde der Begleitmetalle - vor aHem 

31* 
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Eisen - aus, was manchmalariBerlich kaum sichtbar ist. Diese Niederschlage 
sind haufig sehrschwer zu beseitigen und verhindern eine quantitative Extrak­
tion des Bleis. Die Veraschungsmethode des Verfassers arbeitet trotz gegen­
teiliger Angabe nach unseren Erfahrungen nicht wesentlich schneller als die 
von· uns mit Salpetersaure allein durchgefiihrte, der ich personlich nach Wle 
vor den Vorzug gebe. 

Weitere Verfahren zur quantitativen Bestimmung von Bleispuren mit 
Dithizon im Liquor wurden von M. KASAJIARA und T. KASAHARA, in Lebens­
mitteln von P. BERG und J. SCH).VIECHEL, sowie von H. S. WICHMANN und 
P. A. CLIFFORD angegeben. 

Bei dem von A. W. JEWLOWNA ausgearbeiteten Verfahren werden die roten 
Dithizonlosungen mit Satzen gefarbter Glaser verglichen, deren Farbungen be­
stimmten Bleikonzentrationen entsprechen. A.hnlich arbeitet E. LEDERER, der 
sich im wesentlichen bei den Urinbleibestimmungen an die Vorschriften von 
BEHRENS und TAEGER halt, die colorimetrische Endbestimmung jedoch im 
Vergleich zu einer konstanten, aus einer Mischung von Nickel- und Kupfer­
sulfat mit geringem Cobaltnitratzusatz bestehenden VergleichslOsung ausfiihrt. 
Beide Wege der colorimetrischen Endbestimmung scheinen mir jedoch wegen 
der stets ein wenig wechselnden Beschaffenheit der verschiedenen Dithizon­
lOsungen bedenklich und nur zulassig, wenn jede Dithizonlosung jeweils korrigiert 
wird (vgl. hierzu auch S.487/488). 

c) Bleibestimmung mit Dithizon nach SEELKOPF-BEHRENS-TAEGER­
SCHMITT. 

Aufbauend auf den Versuchen von SEELKOPF und TAEGER haben BEHRENS 
und TAEGER eine Bleibestimmungsmethode im Urin, TAEGER und SCHMITT 
eine solche fur Blut, Kot und Organe ausgearbeitet. Leitend war uns dabei der 
Grundsatz, unter Ausnutzung der hohen Spezifitat der Dithizonreaktion che­
mische Manipulationen zur Isolierung des Bleis auf ein MindestmaB zu be­
schranken, wodurch einmal eine wesentliche Beschleunigung der Durchfiihrung 
der Analyse erreicht, zum andern die Moglichkeit, durch Reagenzien Blei un­
gewollt in die Analyse zu bringen, verringert wird. Zudem gelingt es, die durch 
haufige Umformung des Analysengutes kaum zu vermeidenden, wenn auch ge­
ringen Verluste auf ein MindestmaB herabzudriicken. Die hohe Empfindlich­
keit der Dithizonreaktion erlaubt, die Ausgangsmenge des Analysengutes wesent­
lich zu verringern. Dies ist gleichbedeutend mit einer Verminderung der sonst 
erforderlichen MaBnahmen zur Abtrennung der meist recht reichlichen Begleit­
salze und Begleitmetalle. Auch ist es - insbesondere bei Bleibestimmungen 
im Blut - moglich geworden, viel haufiger den Blutbleispiegel zu kontrollieren. 
wodurch ein viel eingehenderer Einblick in das Verhalten des Bleis im Organis­
mus moglich wird. 

Oberster Grundsatz bei allen Bleibestimmungen mit der nachfolgend be­
schriebenen Methodik ist, stets mit nur anorganische Salze enthaltenden Losungen 
zu arbeiten, die absolut blank und klar sind, eine Forderung, die die Dithizon­
methode mit den meisten heute gebrauchlichen Mikromethoden teilt. 

Nachfolgend seien erstmalig zusammenhangend die Analysierungsvorschriften 
gebracht nach den von BEHRENS und TAEGER und TAEGER und SCHMITT an 
verschiedenen Stellen veroffentlichten V 6rschriften. 
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oct AUf/emeine8." 
(Notwen(ijge Reagenzien, Herstellung der Dithizonlosung 

und Reinigungsvorschriften.) 
N otwendige Reagenzien: 
1. Salpetersaure konz. (d = 1,4) Merck. 
2. SaIzsaure konz. Merck. 
3. Essigsaure konz. (96%ig) Kahlbaum. 
4. Schwefelsaure konz. Merck. 
5 . .Ammoniak konz. (Liquor ammonii caustici 35 %) Kahlbaum. 
6. Ammoniak 1: 200, tiiglich frisch zubereiten: 1 ccm Ammoniak konz. mit Aqua 

bidestillata auf 200 ccm auffiillen. 
7. Tetrachlorkohlenstoff, schwefelfrei, Kahlbaum. 
8. Diphenylthiocarbazon Merck. 
9. Aqua dest. in groBen Mengen. Gewohnliches destilliertes Wasser muB in einer 

geniigend leistungsfiihigen.Anlage aus Quarz, Porzellan oder Duranglas nochmals destilliert 
werden. 

10. Hydroxylaminhydrochlorid 10%ige Losung, Kahlbaum. 
11. Kaliumcyanid, 5% Losung, Kahlbaum. 
12. Natriumcitrat neutral, 10% Losung, Kahlbaum. 
13. Kalium- besser Ammoniumoxalat, pro analysi, Kahlbaum. 
14. Calciumchlorid, 10% Losung, Kahlbaum. 
15. Bromkresolpurpur Kahlbaum. 
16. Kupfersulfat 1 % Cu-Losung, Kahlbaum. 
17. Perhydrol pro Analysi (Merck). 
Bei siimtlichen Chemikalien sind die analysenreinen Substanzen moglichst mit Garantie­

schein zu wiihlen. Dies bietet jedoch keine Gewahr dafiir, daB die Reagenzien wirklich blei­
frei sind. Merck garantiert z. B. fiir seine Salpetersaure.nur einen Hochstgehalt von 80 y- % 
Pb. Von den oben aufgefiihrten Reagenzien wird z. B. das Natriumcitrat iiberhaupt nicht 
analysenrein hergestellt . .Am haufigsten gaben zu Beanstandungen AnlaB das Hydroxyl­
aminhydrochlorid, das Kalium- bzw . .Ammoniumoxalat und das Natriumcitrat, Reagenzien, 
die bei Serienversuchen in relativ groBer Menge gebraucht werden. 

Die Siiuren enthalten meist viel weniger Blei, als von den chemischen Firmen garantiert 
wird. Sie konnen praktisch meist obne weiteres verwendet werden, wenn Leeranalysen 
parallellaufen. Wenn einzelne Chargen groBere Bleimengen enthalten, so ist eine Reinigung 
nicht zu umgehen. 

1. Reinigung von Sauren. Zum Uberdestillieren der Schwefel-, Salpeter- und Salzsaure 
hat sich das von P. SCHMIDT und F. WEYRAUffir beschriebene Verfahren auch bei uns recht 
gut bewahrt, das 'nachstehend noch einmal kurz wiedergegeben sei. 

A1s DestilliergefaB benutzten wir einen vorher mit bleifreiem Wasser griindIich ge­
spiilten Duranglaskolben mit eingeschliffenen Fraktionierrohr (Normalschli£f, Jenaer 
GIas), das am Kolbenansatz etwa 5 em oberhalb des Schli£fs in einem Winkel von 450 ab­
gebogen ist und schrag abwarts verliiuft. 

Das senkrecht nach unten gebogene Ende ist schwach konisch ausgezogen und wird 
in eine senkrecht gestellte Kiihlschlange aus Hartglas mit 10-15 Windungen geleitet, 
deren unteres Stiick in die Vorlage aus Jenaer Glas ragt. Die Luftkiihlung ist im allgemeinen 
ausreichend. Zur Verminderung des StoBens im Destillierkolben empfiehlt es sich, einige 
Quarzsplitter in den Kolben zu werfen, der auf einem Baboblech ruht, das ibn. bis zu 2/3 
Hohe umkleidet. Uber Hals und oberen Tell des DestilliergefaBes wird eine kegelformige 
Kappe aus starkemAsbest gestiilpt, die den Kolbenhals in Hohe des Schli£fes fest umschlieBt 
und mit ihrem unteren Tell, auf dem Baboblech aufliegt. Erhitzt wird mit einem mehr­
flammigen Bunsen- oder einem FRANKE-Brenner. 

2. Reinigung von Hydroxylaminhydrochlorid. 1m allgemeinen enthiilt nach unseren 
Erfahrungen das KARLBAuMsche H. weniger Blei als das MERcKsche; trotzdem sind die 
einzelnen Fabrikationschargen auBerordentlich verschieden. Zur Reinigung empfiehIt sich 
folgendes Verfahren: Zuniichst wird der Inhalt. einer 100-g-Packung in einen MeBzylinder 
gebracht und bidestilliertes Wasser ad 1000 aufgefiillt. Nach vollstandiger Losung wird 
in einem 1 Liter-Becherglas 10-15 ing KupfeYin Forrii--elner 10% Kupfersulfatlosung 
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zugefiihrt, dann wird 3 " StUhden . Schwefelwasserstoff eingeleitet. N ach Dekantieren von 
dem ausgefallel'len Sulfidniederschlag wird die Losung durch ein SCHoTTsches Glasfilter 
Nr. 4, das vorher mit Salpetersaure und bidestilliertem Wasser bleifrei gemacht ist, durch. 
gesaugt und in die klare Losung, die noch schwach nach Schwefelwasserstoff riecht und 
in Portionen von 100-200 ccm geteilt wird, aus einer Kohlensaurebombe mittels Glas­
rohr Kohlensaure durchgeleitet. Nach 30-45 Minuten ist die Losung im allgemeinen 
dann geruchlos und verwendungsfahig. Auch Spuren von Schwefelwasserstoff machen 
die LOsung zum Ausschiitteln vollig unbrauchbar. 

3. Reinigung des Natriumcitrats. Das N. wird nicht analysenrein geliefert und ent­
halt in den verschiedenen Schichten der Packungen haufig wechselnd mehr oder minder 
groBe Bleimengen. Die Versuche, durch Umkrystallisieren das Reagens brauchbar zu 
machen, ergaben wenig befriedigende Resultate. Zudem ist der Verlust bei diesem Vor­
gehen auBerordentlich groB. Auch wenn man das N. aus der gesattigten waBrigen Losung 
mit Alkohol wieder ausfallt, ist das Ergebnis unbefriedigend. Einen wesentlich besseren 
Erfolg hat man, wenn es sich um kleine Bleimengen handelt, jeweils 1 Liter der 10% 
Losung mit 2-3 EBloffeln voU hochaktiver MERcKscher Knochenkohle zu schiitteln, wie 
sie fiir die Einsatze von Gasmasken verwendet wird. Man laBt absitzen und filtriert 
die iiberstehende Losung. Bei groBeren Verunreinigungen fiihrt man besser eine wieder­
holte Schwefelwasserstoffallung unter Kupferzusatz aus, wie dies bei der Reinigung von 
Hydroxylaminhydrochlorid (vgl. 2.) eingehend beschrieben ist. 

4. Reinigung von Kalium- bzw. Ammoniumoxalat. Die analyseureinen Praparate 
mit Garantieschein von Kahlbaum enthalten recht haufig bedeutende Bleimengen, die 
die Analysen storen. Am besten bewahrt hat sich zur Reinigung die Umkrystallisierung 
in 10% bleifreier, heiBer Salzsaure, die am besten in einer groBen, flachen Porzellanschale 
bei langsamem Abkiihlen erfolgt. Nach AbgieBen der Mutterlauge wird im Trockenschrank 
bei 800 bis zur Gewichtskonstanz getrocknet. Gelegentlich muB dann ein zweitesmal um­
krystallisiert werden. 

5. Reinigung von Kaliumcyanid. In den meisten Fallen ist das von der Industrie ge­
lieferte analysenreine Salz brauchbar. Nur in vereinzelten Chargen finden sich storende 
Bleimengen. Eine Reinigung durch Schwefelwasserstoffallung ist nicht moglich. Meist ge­
niigt es, die betreffende Losung mit einigen EBlOffeln hochaktiver Kohle zu versetzen, ab­
sitzen zu lassen und dann zu filtrieren. Bei geringem Bleigehalt schiittelt man je 100 ccm der 
Losung mit etwa 5 ccm Dithizon. Man darf ja nicht zu groBe Dithizonmengen zugeben, da 
sonst zu viel Dithizonalkalisalz in die Cyanidlosung iibergeht. Zur vollstandigen Trennung 
der organischen und waBrigen Phase wascht man nach vollstandiger Bleiextraktion wieder­
holt mit einigen Tropfen reinen Tetrachlorkohlenstoffs nach, bis dieser farblos bleibt. 
AnschlieBend wird die Losung ze.ntrifugiert, der Tetrachlorkohlenstoff unter der waBrigen 
Losung herauspipettiert, zum SchluB filtriert. 

6. Reinigung von gebrauchtem Tetrachlorkohlenstoff. Beim Reinigen des Dithizon'3 und 
bei der Endbestimmung des Bleis fallt stets eine groBe Menge Tetrachlorkohlenstoff an, 
der folgendermaBen wieder verwendbar gemacht werden kann. Man schiitteIt je 300 ccm 
Tetrachlorkohlenstoff mit etwa 300 ccm Aqua bidest., dem einige Kubikzentimeter 
konz. Ammoniak zugesetzt sind. AnschlieBend wird mit Wasser nachgewaschen. Der 
abgetrennte COl, sieht jetzt stark gelb gefarbt aus. Er wird in der Schiittelmaschine 
mit Calciumchlorid mehrere Stunden geschiittelt, dann in einem eiufachen Destillierkolben 
mit anschlieBendem Schlangekiihler auf dem am besten elektrisch geheizten Sandbad 
bei 780 C iiberdestilliert. Vor dem Gebrauch wird er durch ein Papierfilter filtriert, um 
etwa noch vorhandene Wasserspuren zu beseitigen. Gummiverbindungen sind bei der 
Destillation zu vermeiden. 

7. Herstellung der BleistandardlOsung. Als Ausgangssubstanz empfiehlt es sich, das 
gewohnliche Bleinitrat kryst. von Kahlbaum zu verwenden. Zur Reinigung wird das 
Praparat mehrfach mit Wasser umkrystallisiert, schlieBlich bei 1200 im Trockenschrank 
bis zur Gewichtskonstanz~etrocknet, der unbenutzte Rest wird am besten in einem kleinen 
Exsiccator iiber Calciumchlorid aufbewahrt. Um Verunreinigung durch Staub zu ver­
meiden, wird die Schale mit Filtrierpapier zugedeckt. Wir stellten jeweils 500 ccm einer auf 
y Pb eingesteUten, 1 mg-%igert Bleilosung her, die dann im Kubikzentimeter 10 y Pb ent­
halt. Die N03-Gruppe muB herausgerechnet werden. Es ergibt sich dann, daB man fiir 
500 ccm dieser Losung 8 mg PbNO; abwagt, ciiese in einen 500-ccm-MeBkolben quantitativ 
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iiberfiihrt und mit destilliertem Wasser- bis etwa·499 oem auffiillt. Um die Losung besser 
haltbar zu machen, wird etwa 1 ccm bleifreier Salpetersaure zugefiigt. Es empfiehlt sich, 
die Losung im Dunkeln aufzubewahren. Wir haben jewells die neu angesetzte Standard~ 
losungen mit der vorherigen verglichen, um eine gleichbleibende Bleimenge ala Bezugs­
system zu erhalten. 

8. Herstellung der Dithizonlosung. 40 mg des vorher in einer Reibeschale fein zer­
riebenen Dithizons werden eingewogen und in einem groBen, etwa 500 ccm fassenden Schiittel­
trichter mit etwa 50· ccm Tetrachlorkohlenstoff in der Schiittelmaschine mehrere Stunden 
bis zur volligen Losung geschiittelt. Dann werden iiber die organische Phase 200-300 ccm 
verdiinnten Ammoniaks (1: 200) gebracht und geschiittelt, bis die organische Phase ent­
farbt ist. Die ammoniakalische waBrige Phase sieht nun orange aus. Diese Farbe riihrt 
von dem in die waBrige Phase iibergegangene Dithizonalkalisalz her. Das von der Industrie 
gelieferte Dithizon in Substanz enthiilt stets noch Oxydationsprodukte und Verunreini­
gungen, die nach dem Schiitteln mit verdiinntem Ammoniak in der organischen Phase 
ala Triibung zuriickbleiben. Diese wird abgelassen. Dann werden 50 ccm neuen Tetrachlor­
kohlenstoffs eingebracht und unter tropfenweisem Zusatz von konz. Schwefelsaure 
(d = 1,8) (1-2 Tropfen geniigen meist) das Dithizon durch Schiitteln in die organische 
Phase iibergefiihrt, wobei diese wieder griin wird. Nach dem Schiitteln muB die orga­
nische Phase farblos sein. Bei dem Schiitteln entsteht eine Suspension der griin ge­
farbten organischen Phase in der waBrigen Phase, die nach dem ersten Absitzen meist 
weiBlich hellgriin aussieht. Um das Dithizon quantitativ zu erfassen, empfiehlt es sich, 
nach Ablassen der organischen Phase 5-10 ccm reinen Tetrachlorkohlenstoff zuzusetzen 
und zu schiitteln, wobei sich dieser griin farbt. Dies wird solange fortgesetzt, bis die waBrige 
Phase ganz weiB ist und die zugesetzten Tetrachlorkohlenstoffmengen farblos bleiben. 
Nunmehr wird die gesamte organische Phase noch einmal mit verd. Ammoniak 1:200 
behandelt. War die Reinigung des Reagens vollstandig, so ist der unter der orange­
gelben waBrigen Phase angesammelte Tetrachlorkohlenstoff jetzt absolut farblos. Andern­
falls muB der Tetrachlorkohlenstoff wiederum abgelassen und 50 ccm neuer CC14 zugegeben 
werden. Dann wird durch Schwefelsaurezusatz das Dithizon wieder in die organische 
Phase iibergefiihrt und weiter verfahren wie oben. Die nunmehr gereinigte, etwa 70-80 ccm 
betragende Dithizonlosung wird nunmehr mit reinem CC14 auf 200 ccm aufgefiillt. Die 
StammlOsung ist dann fertig und wird unter einer Schicht gesattigter Natriumhyposulfit­
losung (Natrium hydrosulfurosum Kahlbaum pro Analysi) oder unter analysenreiner, 
schwefliger Saure in einer braunen Flasche im Dunkeln aufbewahrt. Unmittelbar vor dem Ge­
brauch wird ein Tell der Stammlosung mit drei Tellen Tetrachlorkohlenstoff verdiinnt, vorher 
jedoch, wenn die StammlOsung unter schwefliger Saure aufbewahrt wurde, die abgemessene 
Reagensmenge wiederholt in einem Scheidetrichter mit bidestilliertem Wasser gewaschen, 
bis das Waschwasser neutral bleibt. Beim Arbeiten mit dem Stufenphotometer geniigt 
es im allgemeinen, fiir jede neu angesetzte Stammlosung eine Eichkurve anzulegen,· die mit 
der Bleistandardlosung in gleicher Weise wie die Analysen ausgeschiittelt und berechnet 
wird. Bei seltenerem Arbeiten und langerem Stehen der BleistammlOsung empfiehlt es 
sich, durch Ausschiitteln eines 20-y-Wertes den Extinktionskoeffizienten der Dithizon­
stammlOsung jeweils nachzupriifen. 

9. Herstellung der Eiehkurve. Es werden 2-3mal 20 I' Pb in der spater noch zu be­
schreibenden Weise ausgeschiittelt und die rotgefarbten Bleidithizonatlosungen im ZeiB­
photometer oder im Leifo kolorimetriert. Der Extinktionskoeffizient betragt fiir 20 1', 
wie wir durch Hunderte von Versuchen feststellen konnten, bei normaler Bleistandard­
losung etwa 0,55. Die Kurve geht durch den Nullpunkt. Sind Reagenslosungen gering 
verunreinigt, was immer wieder vorkommen kann, oder ist die Dithizonstammlosung zu 
alt und enthalt Oxydationsprodukte, so daB nach Schiitteln mit Ammoniak eine geringe 
Gelbfarbung der organischen Phase zuriickbleibt, so liegen die Extiuktionskoeffizienten 
hoher. Die Kurve geht dann nicht mehr durch den Nullpunkt (vgl. Kurve B, Abb. 2), 
verIauft jedoch stets parallel zu der Normaleichkurve. Die Kurve B erhalt man auch, 
wenn geringe Bleimengen in den zum Ausschiitteln des 20-1'-W ertes benutzten Reagenzien 
(Cyanid, Hydroxylaminchlorid, Natriumcitrat, Ammoniak, Wasser) enthalten sind. Wenn 
die Dithizonliisung nicht oxydiert ist, hat dies nichts zu bedeuten, da sich der Fehler beim 
Arbeiten mit der B-Kurve selbst wieder auskorrigiert, vorausgesetzt, daB man stets mit 
minutios abgemessenen gleichen Reagensmengen beim Ausschiitteln arbeitet. Selten liegen 
die Extinktionskoeffizienten zu niedrig. Dies Kommt daml vor, wenn die Dithizonlosung 
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zu stark verdiinnt ist. Eswerdendanndie 20 y beim einmaligen Ausschiitteln nicht voll­
standig durch Dithizon gebunden. Man muB dann mehrmals ausschiitteln und die Extink­
tionskoeffizienten der rotgefarbten Bleidithizonatliisungen addieren, um den richtigen Wert 
fiir Eta zu erhalten. 

10. Reinignng der znr Analyse beniitigten Glasgerate. Samtliche fiir die Bleibestimmung 
benutzten GefaBe miissen aus Jenaer Glas oder Pyrex.Glas bestehen. Die Reinigung er­
folgt am besten so, daB mit heiBer, bleifreier Salpetersaure zunachst wiederholt ausgewaschen, 
schlieBlich mit bidestilliertem Wasser (groBe Mengen) nachgespiilt, dann im Trockenschrank 
getrocknet wird. Eine Reinigung der zum Ausschiitteln der Analyse beniitzten Scheide­
trichter ist nach jedesmaligem Gebrauch nicht unbedingt notwendig, da ja alles in dem in 
den Scheidetrichter iibertragenen Analysengut enthaltene Blei durch das Schiitteln mit 
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Dithizon extrahiert wird. Kriiftiges 
Ausspiilen mit Wasser zwischen den 
einzelnenAnalysen geniigt nach unseren 
Erfahrungen, doch ist es notwendig, 
tiiglich einmal die Scheidetrichter mit 
Salpetersaure genau so zu reinigen wie 
die anderen Glasgerate, wobei darauf 
zu achten ist, daB die vom Ausschiitteln 
der stark cyanidhaltigenLosungen 
in den Scheidetrichtern verbliebenen 
Cyanidreste vor Einbringen der Saure 
durch griindliches Waschen mit Wasser 
entfernt werden, um Gesundheits-

4.1 4f 45 40 47 48 M schiidigungen durch Freiwerden von 
Blausaure zu verhiiten. Pipetten und 
zur Einleitung von Schwefelwasser­
stoff benutzte Glasrohre werden mit 

crfinlrlionslroifizienf 
Abb. 2. 

Hille der Wasserstrahlpumpe durch Durchsaugen von Salpetersaure, Wasser und schlieB­
lich Luft gereinigt, anschlieBend im Trockenschrank getrocknet. Spatel und Glasstabe 
werden auf gleiche Weise gereinigt und am besten in einem bedeckten GlasgefiiB mit bi­
destilliertem Wasser aufbewahrt. 

(J) Quantitativer Bleinachweis tm U rin mittels Oxalatfallung. 
1 Liter ganz klarer Urin wird im Becherglas mit 4-5 ccm konz. Essigsaure ange­

sauert. Dann werden 5 ccm einer 5%igen Calciumchloridlosung und unter langsamem 
Umriihren mit einem Glasstab . lO ccm einer gesattigten Ammoniumoxalatlosung zu­
gesetzt. Bei Verwendung von Kaliumoxalat fallt ein reichlicherer Niederschlag aus, da 
die Loslichkeit des Kaliumoxalats in Wasser wesentlich groBer als die des Ammonium­
oxalats ist. Man laBt nun iiber Nacht im Eisschrank stehen und dekantiert am nachsten 
Morgen die iiberstehende ganz klare Fliissigkeit. ZweckmaBigerweise saugt man mit einem 
kleinen, am unteren Ende zu einem nach oben gebogenenHakchen ausgezogenen Glasrohr 
mit der Wasserstrahlpumpe abo Der Oxalatniederschlag wird aufgewirbelt, in flache 
Porzellantiegel iibergefiihrt und auf dem Sandbad bei 120-140° C vollig getrocknet. Die 
Anwendung hoherer Temperaturen ist unbedingt zu vermeiden, da sonst beim Dickfliissig­
werden des Niederschlages wahrend des Einkochens der Tiegelinhalt verspritzt. Die Tiegel 
werden am besten im elektrischen Muffelofen bei 500- 530° C (schwache Rotglut) so lange 
gegliiht, bis der Riickstand vollig weiB ist. Der Tiegelinhalt besteht nun aus Carbonaten 
und Oxyden. Die Asche wird mit moglichst wenig heiBer, 20%iger Salpetersaure gelost, 
die Losung mit lO ccm lO%iger Natriumcitratlosung und 1-2 Tropfen einer waBrigen Brom­
kresolpurpurlosung versetzt und dann mit Ammoniak neutralisiert. Der Indicator schlagt 
nun nach Violett um. Die Fliissigkeit wird quantitativ in einen Scheidetrichter iiber­
gefiihrt, dann werden 5 ccm einer 5%igen Kaliumcyanidlosung sowie 5 ccm einer lO%igen 
Losung (entsprechend etwa 0,5 g Substanz) von Hydroxylaminhydrochlorid zugegeben, 
dann wird einmal kurz umgeschiittelt, um die Losungen zu mischen. Die Losung muB jetzt 
vollig blank sein. Andernfalls kann man durch Zusatz einiger Kubikzentimeter der stark 
sauren Hydroxylaminchloridlosung eine Klarung herbeifiihren, darf dabei jedoch keinesfalls 
in den sauren Bereich kommen. Nach Zufilgen von 10 ccm der verd. · Dithizonlosung 
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wird 1-2 Minuten kraftig gesehiittelt. Die.organisehe Phase, die nun das rotgefiirbte 
Bleidithizonat enthiUt, wird in einem zweiten Seheidetriehter abgelassen und mit 10 eem 
verd. Ammoniak 1: 200 wiederholt gewasehen, bis die wiWrige Phase ungefarbt bleibt. 
Dann wird die rotgefarbte organisehe Phase in einem dritten Seheidetriehter mit 10 eem 
einer 1 % igen Kaliumeyanidlosung, dann mehrmals mit bidestilliertem Wasser gewasehen, 
durch ein trockenes Papierfilter filtriert und mit dem Filter S 53 (Griinfilter) in einer 
passenden Schiehtdicke (normalerweise 1-2 cm) eolorimetriert. Fiir die Wahl der Schicht­
dicke ist die Konzentration der rotgefarbten Bleidithizonatlosung entscheidend. Beim 
Arbeiten mit dem ZeiBsehen Photometer sind Ablesungen unter 15 und iiber 60 der 
MeBkreiseinteilung zu vermeiden. Das gleiche gilt fiir das Leifo, wo sieh bei Ablesungen 
unter 12 der Filterfehler st6rend geltend macht, iiber 55 etwa die Farbunterschiede infolge 
furer geringen Intensitat schwer ablesbar sind. Man andert dann entsprechend die 
Schiehtdicke. 1m allgemeinen kann man sagen, daB Werte unter 10 yam besten mit 2 em 
Schiehtdicke und mehr, Werte bis zu 30 y Pt mit 1 em Schiehtdicke, hahere Werte mit 
geringeren Schichtdicken abgelesen werden miissen. Sehr stark gefarbte Losungen werden 
unter Verwendung einer Mikrokiivette abgelesen mit Sehichtdicken unter 1 mm. Die Wahl 
der riehtigen Schichtdicke wird beim Leifo durch die Verwendung des Eintauehstabes, der 
die Schiehtdicke reguliert, wesentlieh vereinfaeht und erspart das Umfiillen in die ver­
schiedenen Kiivetten, die dem ZeiBphotometer beigegeben sind. Bei sehr groBen Blei­
mengen empfiehlt es sieh, einen aliquoten Teil der betreffenden Asehe16sung auszusehiitteln. 

Das Arbeiten mit der Oxalatfallung fiihrt nur dann zu einwandfreien Ergebnissen, 
wenn die zu untersuehende Urinmenge (bei kliniseh eindeutig Bleivergifteten geniigen 
300-500 eem) ganz klar ist, was bei frisehen Urinen im allgemeinen der Fall sein diirfte. 
Tritt nach dem Essigsaurezusatz keine Klarung ein, so kann man dureh Aufkochen des 
Urins mit etwa 5 cern analysenreiner Salpetersaure eine Klarung herbeizufiihren versuehen. 
Werden Urine von auswarts iibersandt oder miissen sie mehrere Tage bis zur Verarbeitung 
stehen b1eiben, so empfiehlt 
es sieh, schon beim Auffan­
gen 5 cem konz. bleifreier 
Salpetersaure zuzusetzen, 
wodurch zuverlassig einAus­
fallen der Erdalkalienver­
hindert wird. 

Einige mit dieser Metho­
dik erhaltene Analysenerge b­
nisse, die an Urinen dureh­
gefiihrt wurden, die sieher 
bleifrei waren und denen 
bekannte Bleimengen zuge­
setzt worden waren, sind in 
der nebenstehenden Tabelle 
zusammengestellt. 

Wie aus der Tabelle er· 
sichtlieh ist, geniigen die ge­
fundenen Werte den von uns 
gestellten Anspriiehen an 
Genauigkeit. Man kann mit 

Tabelle S. 50 Kontrollversuehe mit einpipettierten 
Pb-Mengen. 

Gegebcn y Pb I 0 I 2,4 I 5,0 I 10,0 I 15 I 20 I 25 

Gefunden y Pb 0 2,6 5,6 10,4 14,3 19,5 23,9 
0 2,S 4,6 11,4 15,9 19,6 24,2 
0 2,S 6,0 11,6 16,3 IS,1 23,6 

I 0 6,3 11,2 13,9 19,5 26,0 

I 
0 4,4 8,9 14,2 20,6 
0 10,3 15,3 21 
0 10,9 19,4 
0 9,S 19,0 
0 IS,2 
0 I 18,4 
0 
0 
0 
0 

der besehriebenen Methode Bleimengen von etwa 5 y im Liter Urin mit einer Fehlerbreite 
des Einzelversuches von ± 10% (maximal bis 15%) quantitativ noeh sieher bestimmen. 
Bei Mengen unter 5 y im Liter Urin wird der Fehler groBer, was aber nach allen unseren 
bisherigen Befunden bei Bleikranken und Gesunden praktisch v61lig belanglos ist. 

y) Quantitativer Bleinachweis im Urin durch Ausfallung der Erdalkalien 
dunh Ammoniak. 

Bei der Verarbeitung von auBerhalb eingeschickter Urine, die durch den meist mehr­
tagigen Transport erst nach einiger Zeit verarbeitet werden konnten und bei denen die 
Erdalkalien haufig schon zum Teil ausgefallen waren bzw. eine Triibung verursaehten, 
die aueh dureh Aufkoehen mit Salpetersaur<cnieht v611ig zu beseitigen war, versuehten 
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wir nach den Vorschriften von L. T. FAIRHALL das BIei durch Zuftigen von reichlich Ammo­
niak, in den Erdalkalien eingeschlossen, auszufallen. F AIRHALL benutzte diese Methode 
zur Bestimmung von Milligrammen von Blei. Durch meinen Mitarbeiter W. FROHLICH 
wurden Versuche mit befriedigendem Erfolg ausgeftihrt, dieses Verfahren auch zur Be­
stimmung von y-Werten zu benutzen. Wir gingen entsprechend den Vorschriften von 
FAIRHALL so vor, daB zu 500-1000 cern Urin etwa 10 cern konz. Ammoniak zugeftigt 
wurde. Der dabei entstehende, sich ziemlich schnell als dicke gallertartige Schicht ab­
setzende Phosphatniederschlag reiBt das Blei quantitativ mit. Die tiberstehende Fltissig­
keit ist blank. In vereinzelten Fallen, in denen schon reichlich Phosphate ausgefallen sind, 
empfiehlt es sich, 2 cern einer lO%igen Calciumchloridlosung zunachst zuzusetzen und naeh 
grtindlieher Durchmischung dann den Ammoniak unter Umruhren zuzugeben. Naeh 
12 Stunden etwa ist der Niederschlag sauber getrennt, die tiberstehende Fltissigkeit kann 
wie bei der Oxalatfallung dekantiert bzw. mit der Wasserstrahlpumpe abgesaugt werden. 
Der Niederschlag wird dann in Zerstiirungskolben quantitativ tibergeftihrt, mit 30 cern 
rauehender Salpetersaure iibergossen und am RtickfluBktihler etwa 5-6 Stunden kraftig 
erhitzt. Die Phosphate werden hierdurch in besser losliche Nitrate tibergeftihrt, die mit­
gerissenen organischen Bestandteile vollstandig verascht. Die Ascheli:isung ist danach 
vollstandig klar und nach Neutralisation mit Ammoniak fertig zum Ausschtitteln. Beim 
Neutralisieren fallen allerdings leicht Calciumsalze und Phosphate aus, was meist durch 
vermehrten Zusatz von Natriumcitrat (bis zu 30 gegebenenfalls 40 cern) bzw. Verdtinnung 
del' zu extrahierenden Aschelosung verhindert werden kann, ohne den Ablauf del' Dithizon­
reaktion zu stiiren. 

Wir haben mit diesem Vorgehen eine ganze Anzahl von Analysen mit gutem Erfolg 
durchgeftihrt, wenden es jedoch nul' da an, wo es sich um Verarbeitung trtiber Urine handelt. 
Das Aussehiitteln mit Dithizon erfolgt in gleieher Weise wie bei del' Oxalatfallung. 

0) Bleibestimmung im Blut. 
Die Entnahme von Blut hat grundsatzlich ntichtern zu erfolgen. Andernfalls sind die 

erhaltenen Analysenwerte tiberhaupt nicht miteinander zu vergleichen. SCHMITT und 
BASSE (4) konnten naehweisen, daB im Verlauf des Tages auch bei ganz normalen Menschen 
unter normaler Kost ganz erhebliche Schwankungen in der Hohe des Blutbleispiegels zu 

Ent- Blut 
Xame nalllue- y-% 

zeit Ph 

He. 7°0 43 
10°0 28 
1300 20 
1600 16 
19°0 10 

Die. 7°0 58 
1000 34 
1300 22 
1600 28 
1900 44 

Hnden sind. Zwei dieser Versuche 
Tabelle 9. sind nebenstehend wiedergegeben. 

PlaSlna Ing- % 

Ca Gesamt-
phosphor 

11,5 6,8 
12,0 7,5 
9,6 7,4 
9,5 7,2 

18,8 8,2 

10,6 33,3 
8,2 23,5 
9,6 17,0 
9,0 10,5 I 12,3 24,8 

Erythrocyten 
IUg-% 

Ca Gesamt-
phosphor 

5,2 28,2 
7,0 29,6 
9,0 32,0 
7,0 31,2 
4,0 27,6 

5,2 46,5 
4,2 46,3 
3,5 31,2 
4,0 30,3 
4,8 39,9 

Es ergibt sich, daB der mor­
gendliche Niichternblutwert am 
hochsten ist. 

Die Verwendung von Rekord­
spritzen oder Glasspritzen gibt trotz 
vorhergehender Reinigung haufig 
zu hohe Werte. Versuche an einem 
Patienten, dem mit der W ASSER­
MANN-Nadel zunachst Blut direkt 
in das bleifrei gemachte Auffang­
gefaB - ein graduiertes, etwa 30 cern 
fassendes Zentrifugenrohrchen aus 
Jenaer Glas - entnommen wurde 
und bei dem durch Ansatz an die 
in der Vene liegende Nadel einer 
Rekord- und einer Glasspritze fort­
laufend die gleiche BIutmenge ent­

nomrnen wurde, ergaben immer wieder, vor allem bei Benutzung der Rekordspritze, 
wesentlich hohere Werte. Die Ursache lieB sich nicht sicher ermitteln. Wir punktieren 
daher stets mit einer vorher mit bidestilliertem Wasser durchgesptilten StrauBkantile. Bei 
Gesunden bzw. Bleiverdachtigen empfiehlt es sich, 20-30 cern Blut zu entnehmen. Bei 
schwer Bleivergifteten geniigen 10 ccm. 

Bei del' Veraschung nach NEUMANN, wie wir (BEHRENS und TAEGER) sie anfanglich 
iibten, ergebell sich als Veraschungsprodukte VOl' allem bei Verarbeitung groBerer Blut­
mengen recht schlecht losliche Sulfate, deren Weiterverarbeitung im Serienversuch zeit-
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raubend ist und die Anwendung uner"\Viin!!chtgr()Ber Fliissigkeitsvolumina notig macht. 
Wir gingen deshalb dazu iiber, die Veraschung mit Salpetersaure allein unter Perhydrol­
zusatz durchzufiihren. Dabei fallen als Endprodukte sehr viel besser losliche Nitrate an. 
AuBerdem laBt sich ein SalpetersaureiiberschuB schneller abrauchen als konz. Schwefel­
saure. 1m offenen KJELDAHL-Kolben gelingt auf diese Weise die Veraschung jedoch nicht 
vollstandig, vor allem dann, wenn in dem zu veraschenden Material reichlich Fette und 
Kohlehydrate enthalten sind. Es entstehen nitrierte Zwischenprodukte mit hoherer Ver­
aschungstemperatur, die weit iiber dem Siedepunkt der rauchenden Salpetersaure liegt. 
Eine Erhohung der Veraschungstemperatur ist zwecklos, da hierbei nur die Salpetersaure 
schneller abgeraucht wird. Wir waren daher gezwungen, den bei der feuchten Veraschung 
unzersetzt gebliebenen Teil des Analysengutes trocken zu veraschen. Der Wunsch, die 
Veraschung zu vervollkommnen, das bei dem Zerstoren im offenen System notwendige 
haufige Oberspiilen und die trockene Veras chung iiberfliissig zu machen, fiihrte uns dazu, 
im halbgeschlossenen System zu zerstoren. Dieses Verfahren bietet recht bedeuteride 
V orteile, vor aUem bei Serienversuchen. Die Veraschungen brauchen nicht dauemd iiber­
wacht zu werden wie beim Arbeiten im oHenen System und konnen belie big lange sich selbst 
iiberlassen werden. Der Verbrauch an rauchender Salpetersaure ist geringer, wodurch die 
Gefahr des Einschleppens von Bleispuren vermindert wird. Die "Oberfiihrung des Analysen­
gutes in Tiegel, das Trocknen, Verkohlen und Gliihen derselben eriibrigt ·sich, Vorgange, 
die bei nicht ganz sachgemaBer Handhabung zu Verlusten fiihren konnen. Wir geben dem 
letzteren Verfahren fiir den Dauerbetrieb jedenfalls den Vorzug. Bei sachgemaBer Hand­
habung erzielt man mit beiden Verfahren einwandfreie Ergebnisse. 

1. Verasehung im offimen K JELDAHL -Kolben. Die entnommene Blutmenge wird quanti­
tativ in 300-ccm-KJELDAHL-Kolben iiberfiihrt und mit 30 ccm rauchender Salpetersaure iiber­
gossen. Nach 2-3 Stundenist die erste heftige Reaktion abgeklungen und der Kolbeninhalt 
abgekiihlt. Nun werden 3-5 ccm Perhydrol zugesetzt, dann wird mit dem Bunsenbrenner 
im Baboblech kraftig erhitzt., bis nur noch wenige Kubikzentimeter Saure iibrigbleiben. 
1st dieAschelOsung dann noch nicht, wie meist, ganz klar, werden erneut 30 ccm rauchender 
Salpetersaure zugesetzt, dann wird wie oben verfahren. Die noch warme Aschelosung 
wird sofort mit Wasser in PorzeUantiegel iibergefiihrt. LaBt man die Aschelosung abkiihlen, 
80 fallt Calciumnitrat aus, was das "Oberspiilen erschwert. Der Tiegelinhalt wird auf dem 
Sandbad bei 120-1400 C getrocknet, wobei der Tiegelinhalt sich schwarzt. Die Tiegel 
werden nun auf dem Asbestdrahtnetz mit einer Bunsenflamme (wenig Luftzufuhr) zu­
nachst von unten, dann auch von der Seite vorsichtig erhitzt, bis der Tiegelinhalt keine 
(haufig stark nach Ac~?lein riechenden) Dampfe mehr abgibt. Das Verkohlen im Tiegel 
erfordert eine gewisse Ubung, doch laBt sich eine explosionsartige Entziindung des Tiegel­
inhalts, die nur bei zu schneUem Erhitzen auftritt und dann zu erheblichen Verlusten fiihrt, 
bei einiger Sorgfalt sicher vermeiden. Die heiBen Tiegel werden nun in den bereits vor­
gewarmten elektrischen Muffelofen gebracht, mit Deckel verschlossen und 2--3 Stunden bei 
5000 C gegliiht. Die Blutasche ist dann durch Eisenoxyd rostrot gefarbt. Sie wird durch 
wiederholtes Aufkochen mit Konigswasser gelost und quantitativ in ein etwa 600 ccm fassen­
des Becherglas iibergefiihrt. Die AschelOsung wird dann mit bidestilliertem Wasser auf 
400-500 ccm aufgefiiUt, kraftig aufgekocht, bis vollige Klarung erreicht ist und nach 
Abkiihlen unter Verwendung von Bromkresolpurpur als Indicator mit Ammoniak neutrali­
siert. Soute bei der Neutralisation ein feinflockiger weiBlicher Niederschlag auftreten, 
so muB so lange heiBes bidestilliertes Wasser zugesetzt werden, bis sich alles gelost 
hat. Dann wird mit einigen Tropfen verd. Salpetersaure schwach angesauert, bis der 
Indicator eben nach gelb umschlagt. Nach Zusatz von 10-15 mg Kupfer in Form einer 
Kupfersulfatlosung wird 3 Stunden Schwefelwasserstoff eingeleitet. Die iiberstehende klare 
Fliissigkeit wird vorsichtig durch ein SCHoTTsches Glasfilter Nr. 4 gegossen, in einem zweiten 
Becherglas aufgefangen, nochmals die gleiche Kupfermenge zugesetzt und emeut 1 Stunde 
mit Schwefelwasserstoff gefallt. Die iiberstehende Fliissigkeit der zweiten Fallung wird 
sodann durch das gleiche Glasfilter, auf dem sich von der ersten Fallung her nur ganz 
geringe Sulfidniederschlagsmengen befinden sollen, gegossen. (Eine wesentliche Beschleu­
nigung des Filtriervorganges laBt sich erreichen, wenn man einen an eine Wasserstrahl­
pumpe angeschlossenen Exsiccator benutzt, dessen Deckel mit einem durchbohrten Gummi­
stopfen verschlossen ist, der das Filter tragt. Die Becherglaser werden in den Exsiccator 
gesetzt, dann wird abgesaugt.) Die in den zwei Becherglasem zuriickgebliebenen Nieder­
schlage der beiden Fallungen werden mit je -etwa 20 ccllikonz. Salpetersaure (d = 1,6) 
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iibergossen, kriiitig a\lfgekocht,vereinigt, erneut aufgekocht und eingeengt. Der oxy­
dierte Schwefel schwimmt nun in ganz kleinen Partikelchen in Form graugriinlicher 
Kornchen (die Entstehung groBerer Klumpen ist durch kraftiges Aufkochen zu verhindern) 
an der Oberflache der lebhaft kochenden Salpetersaure, die dann moglichst heiB durch 
das zum Filtrieren der ersten und zweiten Fallung benutzte Glasfilter gegossen wird. 
Die wenigen, auf dem Filter befindlichen Niederschlagspartikelchen gehen dabei vollig in 
Losung. Dann wird das Filter so lange zunachst mit angesauertem, dann mit neutralem 
Wasser nachgespiilt, bis dieses neutral durchlauft. Die ganz klare, durch Kupfer griin 
gefarbte Losung wird moglichst stark eingeengt, mit Wasser verdiinnt und mit Ammoniak 
unter Verwendung von Bromkresolpurpur als Indicator neutralisiert. Die Endbestimmung 
mit Dithizon erfolgt genau so, wie dies unter 2 f3 bei Urin beschrieben ist. 

2. Veraschung im halbgeschlossenen System. Am besten eignen sich 200-300 ccm 
fassende Duranglas-, bei Dauerbetrieb besser Quarzkolben, die am Kolbenhals mit Normal­
schliff versehen sind. In diesen wird ein mit entsprechenden Schliffen versehener Schlangen­
riickfluBkiihler aus Jenaer Glas eingefiigt, der dicht oberhalb des Schliffs einen Dreiwege­
hahn mit weiter Bohrung besitzt. Dieser gestattet es, wenn man die Saure vertreiben will, 
eine direkte Verbindung nach auBen hin herzustellen, um den Kiihler auszuschalten. In den 
Kiihletaufsatz miindet seitlich eine durch einen einfachen Hahn absperrbare EinguBoffnung. 
Es empfiehlt sich, den Kiihler eher etwas iiberdimensioniert zu wahlen, um eine sichere 
Kondensation der Sauredampfe auch bei starker Erhitzung zu gewahrleisten. Bei Verwendung 
von Duranglaskolben sind besser Babobleche zu benutzen, wahrend bei Verwendung von 
Quarzkolben diese direkt mit der Flamme erhitzt werden konnen. Es wird nun zunachst 
wie unter 1. beschrieben verfahren. Der Kolbeninhalt wird 12-24 Stunden kriiitig erhitzt. 
Wahrend dieser Zeit ist der KUhler eingeschaltet. Die Sauredampfe werden im KUhler 
kondensiert und die Saure tropft wieder in den Kolben zuriick. Dann wird dutch Drehen 
des Dreiwegehahns der Kiihler ausgeschaltet und der Kolbeninhalt auf 1-2 ccm eingeengt. 
Sollte die AschelOsung sich wider Erwarten noch schwarzen, so miissen nach Abkiihlung 
des Kolbens erneut 5--10 ·ccm rauchender Salpetersaure und etwas Perhydrol zugefiigt 
werden. Dann wird weiter erhitzt. Bleibt der Inhalt klar, so wird das Analysengut aus dem 
Kolben mit destilliertem Wasser, dem einige Tropfen konz. Salpetersaure zugefiigt 
sind, unter leichtem Erwarmen aufgenommen und ist dann zur Schwefelwasserstoffallung 
fertig. Die weitere Verarbeitung erfolgt dann wieder wie unter 1. In allen Fallen, in denen 
die Ausgangsblutmenge nicht mehr als 10 ccm betragt, kann auf die Schwefelwasserstoff­
fallung verzichtet und die AschelOsung nach Neutralisation mit Ammoniak und Verdiinnung 
mit bidestilliertem Wasser direkt ausgeschiittelt werden. 

Wahrend der Drucklegung dieser Arb~it wurden von SCHMITT und BASSE (3) Versuche 
veroffentlicht, die es gestatten, auch groBere Blutmengen ohne Schwefelwasserstoffallung 
zu verarbeiten. Die Veraschunggeschieht entweder in der oben beschriebenen Weise mit 
Salpetersaure und Wasserstoffsuperoxyd oder aber im Bombenofen im geschlossenen Rohr 
nach CARIUS. Letztere Methode erfordert nach den Angaben von SCHMITT und BASSE 
zwar einige Erfahrung, gestattet jedoch in kiirzerer Zeit (6-8 Stunden bei 2500 C) die 
Veraschung zu vollenden. In beiden Fallen wird die Salpetersaure entfernt, der rostrote 
Ascheriickstand in etwa 7 ccm konzentrierter Salzsaure (spezifisches Gewicht 1,19) durch 
langeres Erwarmen gelost, dabei das Eisen in Ferrichlorid iibergefiihrt, das, da es sich 
um konzentrierte Salzsaure handelt, als Ferriwasserstoffsaure (HFeCI, + aq) vorliegt. N ach 
dem Erkalten wird diese komplexe Eisenverbindung durch mehrmaliges Schiitteln (2-3mal) 
mit je 50 ccm Ather aus der salzsauren Losung vollig entfernt. Das Blei wird in konzen-

trierterSalzsaure als Bleichlorid-Komplexverbindung von der Formel p~l~l' gelost; es ist 
.4_ 

in dieser Form durch Schwefelwasserstoff nicht fallbar und geht nicht in den Ather iiber. 
Die salzsaure Losung ist nach dem Ausschiitteln mit Ather farblos geworden und darf nach 
Zusatz von einigen Tropfen Salzsaure nicht mehr gelb werden; andernfalls muB die Ather­
extraktion wiederholt werden. Die salzsaure Losung wird nun abgetrennt. Um die letzten 
Spuren von Ather zu entfernen, wird die gleiche Menge Ather zugesetzt, wodurch das Blei­
chlorid aus seiner Komplexverbindung gelost wird und in seine ionisierte Form iibergeht, 
und der eventuell noch vorhandene Ather abgetrennt. Die salzsaure Losung wird nun 
neutralisiert und in der gewohnlichen Weise ausgeschiittelt. SCHMITT und BASSE fanden 
die einpipettierten Bleimengen in nahezu theoretischen Werten wieder. Ioh habe michin 
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einigen orientierenden Versuchen von iler Riehtigkeit der Angaben der Verfasser iiber· 
zeugen, umfangreichere Erfahrungen jedoch noch nicht sammeln konnen. Man wird dieses 
Verfahren auf alle die Falle beschranken konnen, in denen von 20 ccm Blut und mehr 
ausgegangen wird. In gleicher Weise kann bei der Bleibestimmung in stark eisenhaltigen 
Stiihlen und Organen (s. unten) vorgegangen werden. 

e) Bleibestimmung im Kot. 
Zur quantitativen Bleibestimmung im Kot geht man zweckmaBigerweise so vor, daB 

man den Stuhl auf Stechbecken, die nicht besonders gereinigt zu werden brauchen, ab­
setzen laBt. Dabei ist darauf zu achten, daB die Patienten schon einige Tage vor Entnahme 
der Stuhlprobe den GenuB von Konserven jeder Art und mit Schrot geschossenen 
Wildes meiden, sowie keine Arzneimittel rectal erhalten; insbesondere diirfen keine meist 
wismuthaltigen Ramorrhoidalzapfchen gegeben werden. Aus dem in die Stechbecken 
abgesetzten Kot wird aus der Mitte des Konvoluts, wo der Stuhl mit den Wanden des 
Stechbeckens nicht in Beriihrung gekommen ist, mit einem bleifrei gemachten Spatel eine 
Probe entnommen, die auf bleifreien PETRI-Schalen in diinner Schicht ausgestrichen wird. 
Die Probe wird auf dem Sandbad, mit einem Filtrierpapier bedeckt, bis zur Gewichts­
konstanz getrocknet. 1-2 g Trockensubstanz werden eingewogen, in einen Zerstorungs­
kolben gebracht und behandelt wie Blut. Auch hier ist die Veraschung im halbgeschlosse.­
nen System mehr zu empfehlen. Mit 30 ccm rauchender Salpetersaure und 5 ccm Perhydrol 
ist in der weitaus iiberwiegenden Zahl der Falle in 6--8 Stunden die vollstandige Minerali­
sation beendet. Eine Schwefelwasserstoffallung ist nur in ganz wenigen Fallen, in denen 
der Stuhl ausnehmend viel Eisen enthalt, notwendig. Normalerweise kann die Stuhlasche­
losung bereits im Zerstorungskolben nach Einengung auf 1-2 ccm mit·Wasser verdiinnt 
und dann mit Ammoniak unter Zuhilfenahme von Bromkresolpurpur als Indicator neu­
tralisiert und dann ausgeschiittelt werden. Dies erfolgt in allen Einzelheiten genau so, 
wie unter Urin beschrieben ist. 

C) Bleibestimmung in Organen. 
Auch zur Bestimmung von Blei in Organen ist die Dithizonmethode .sehr geeignet. 

Infolge ihrer hohen Spezifitat und Empfindlichkeit ist die Verarbeitung von Organen ebenso 
einfach wie beim Stuhl. 

Man geht am besten so vor, daB sofort bei der Sektion bzw. Operation, ohne daB die 
Gewebe erst abgespiilt werden, eine Probe entnommen und in einem kleinen GefaB, am 
besten einer weithalsigen, bleifrei gemachten Glasstopfenflasche, aufbewahrt wird. Nach 
Abspiilen der Organprobe mit bidestilliertem Wasser wird diese auf PETRI-Schalen flach aus­
gebreitet und auf dem Sandbad bzw. im Trockenschrank bei etwa 900 C bis zur Gewichts­
konstanz getrocknet. GroBere Organteile werden zweckmaBigerweise vorher noch klein­
geschnitten. Von der Organtrockensubstanz werden 1-2 g eingewogen, in Zerstorungskolben 
iiberfiihrt und behandelt wie Blut und Kot. Die Veraschung dieser Menge, die zur Blei­
bestimmung voll ausreicht, ist in 6--8 Stunden in fast allen Fallen beendet. Die Weiter­
behandlung erfolgt wie bei der Stuhlanalyse. Nur in vereinzelten Fallen ist es notig, vor 
allem bei der Verarbeitung von Milz und Leber (bei Stauungshyperamien), die evtl. groBen 
Eisenmengen durch eine Schwefelwasserstoffallung (vgl. Blut) abzutrennen. 

Bei der Verarbeitung von Knochen, in dem meist groBere Bleimengen enthalten sind, 
geniigt 0,5--1,0 g der Trockensubstanz. Hierdurch vermindert sich die Menge der Kalk­
saIze, die bei der Neutralisation der klaren AschelOsung leicht ausfallen. Durch vermehrten 
Zusatz von Natriumcitrat kann auch bier - wie bei der Ammoniakfallung des Urins -
eine Triibung der zum Ausschiitteln fertigen Losung vermieden und diese blank gemacht 
werden. 

Die Verarbeitung groBerer Organmengen empfiehlt sich nicht. Der Saureverbrauch 
und die Veraschungsdauer steigen, auch stellen sich dann infolge des vermehrten Salzgehalts 
der Aschelosungen Schwierigkeiten bei der Neutralisation vor dem Ausschiitteln durch 
Auftreten von Triibungen ein. Eine Ausnahme bietet die Verarbeitung von Teilen des 
Zentralnervensystems, vor allem des Gehirns, in dem sich nach unseren bisherigen Erfah­
rungen meist nur sehr geringe Bleimengen finden. Rier empfiehlt es sich, von etwa 5 g 
Trockensubstanz auszugehen. 
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{}) Einzelheiten zur Dithizonreaktion. 
Ausnahmsweise treten bei einzelnen Bestimmungen Schwierigkeiten auf, die 

durch besonders ungunstige Umstande bedingt sind. Zunachst sei die Frage von 
StOrungen durch reichliches Vorhandensein von Wismut besprochen. Hierzu 
ist zu bemerken, daB ich selbst bei der AusfUhrung von weit mehr als 3000 Ana­
lysen bisher nur einmal den stOrenden EinfluB von Wismut zu beobachten 
Gelegenheit hatte. Ich glaube deshalb, daB diese Frage fur die Praxis nur von 
geringer Bedeutung ist. Immerhin wird immer wieder darauf hingewiesen, daB 
die exakte Isolierung des Bleis von Wismut so sehr schwierig und wichtig sei 
(vgl. CRUSE und SCHUBERT, S. 243; SCHMIDT und Mitarbeiter). 

H. FISCHER und G. LEOPOLD! (1) (S. 91) gaben bereits einen Weg an, in Gegen­
wart von Zinn und Wismut, ohne jede weitere Trennung, das Blei quantitativ 
zu bestimmen, sofern die Menge dieser Metalle die zu bestimmenden Bleimengen 
nicht mehr als um das 2-3fache ubersteigt. In Gegenwart von Zinn wird, 
wie in allen anderen Fallen, bis zum Verschwinden der Rotfarbung extrahiert. 
In Gegenwart von Wismut wird bis zum Auftreten der Wismutfarbung (orange) 
extrahiert, was deutlich zu erkennen ist. Die Extraktion des Bleis laBt sich 
quantitativ vor der des Wismut ausfUhren. Die gefarbte organische Phase wird 
oft (3-4mal) mit einer 1 %igen KaliumcyanidlOsung gewaschen, bis die uber­
stehende waBrige Phase farblos bleibt. Dann wird mit destilliertem Wasser 
nachgewaschen. Der Zinn- bzw. Wismutdithizonkomplex ·wird durch die Kalium­

Tabelle 10. 

Angewandt I ~eoen sp I Gefunden I 
• Po oz.w. Bl I Y Po 
Y III Y 

48,6 
48,6 
48,6 
48,6 
48,6 
48,6 
48,6 
24,3 
24,3 
24,3 

91 Sn 
52 Sn 
26 Sn 
13 Sn 

109 Bi 
85 Bi 
51 Bi 

109 Bi 
85 Bi 
81 Bi 

50,5 
50,0 
49,0 
49,0 
50,5 
49,0 
48,0 
25,5 
24,0 
25,5 

Felller 

+ 1,9 
+ 1,4 
+ 0,4 
+ 0,4 
+ 1,9 
+ 0,4 
-0,6 
+ 1,2 
-0,3 
+ 1,2 

cyanidlOsung zersetzt; das freiwerdende 
Dithizon geht als gelbes Alkalisalz in 
die waBrige Phase u ber. 

Die von FISCHER und LEOPOLD! (1) 
(s. Tabelle 9) erhaltenen guten Ergeb­
nisse konnten BEHRENS und TAEGER 
(S. 291) durch eigene Versuche bestatigen. 
TOMPSETT und ANDERSON konnten sogar 
bei Anwesenheit der lOfachen Wismut-
menge noch lOy Blei exakt bestimmen. 
Zudem sind von WILLOUGHBY, WILKINS 
und KRAEMER, HORWITT und COWGILL 
sowie von J. H. HAMENCE (2) weitere 
Moglichkeiten zur Trennung von Blei 

und Wismut gegeben. HAMENOE z. B. fUhrt die Trennung auch in Gegenwart von 
Eisen mittels Pyridin und Ammoniumrhodanid in schwach saurer Losung aus. 

Der von J. KRAUS bemangelte storende EinfluB von dreiwertigem und auch 
zweiwertigem Eisen, das sich an der Luft leicht oxydiert, beruht auf Oxydation 
des Dithizons, die auch dann eintritt, wenn das Eisen als Ferrocyanid vorliegt. 
Abhilfe schafft die ein fUr allemal vorgeschriebene Reduktion des Analysengutes 
durch Hydroxylaminhydrochlorid, die vor Zusatz des Dithizons erfolgen muB 
[vgl. auch H. FISOHER und G. LEOPOLD! (1)]. 

Auch die Bestandigkeit der Farbe der organischen bleidithizonathaltigen 
Phase gab AnlaB zur Kritik (vgl. J. S. WASSERMANN und J. B. SSUPRUNOWITSCH 
und E. LEDERER (S. 367). Die Wichtigkeit der Klarung dieser Frage veranlaBte 
mich zu Untersuchungen, die F. LroHTENEGGER durchfuhrte und die folgende 
Ergebnisse hatten: Bei der hohen Oxydierbarkeit des Dithizons kam am ehesten 
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die oxydierende Wirkung des LichtesalsTJrsache des beobachteten Verblassens 
der Farbintensitat in Frage. Wir gingen nun so vor, daB eine Reihe von 20-y­
Werten frisch ausgeschiittelt und ihre Extinktion sofort photometrisch bestimmt 
wurde. Ein Tell der Losung wurde in mit Korkstopfen verschlossenen Rohrchen 
in einen oben offenen Kasten auf dem Labortisch, ein anderer Tell in einem 
Reagensglasgestell ans Fenster in die Sonne gestellt. Eine dritte Serie wurde 
in einem Reagensglasgestell, vor direkter Sonnenbestrahlung geschiitzt, auf 
dem Labortisch einen Tag lang 
aufgestellt. Dabei ergaben sich 
fUr die Extinktionskoeffizienten 
die nebenstehenden Kurven. 

Die belichtetenLosungenzeigen 
einen deutlichen AbfaH des Ex­
tinktionswertes, ein Effekt, der 
durch die oxydierende Wirkung 
des Sonnenlichtes bedingt sein 
diirfte und durch Schiitteln der 
Losung mit Luft noch verstarkt 
werden kann. Die unbelichteten, 
in dem Kasten aufbewahrten Lo­
sungen bleiben vollig unverandert. 
Die geringen Schwankungen der 
Kurven sind auf Fehler beim 
Colorimetrieren zuriickzufiihren. 
Schiittelt man die unbelichteten 
Rohrchen langere Zeit mit Luft, 
so ist ebenfalls eine, wenn auch 
geringere Verminderung der Ex­
tinktionskoeffizienten zu beob­
achten. Die im diffusen Licht des 
Labors aufbewahrten Losungen 
zeigten erst nach einigen Stunden 
einen ExtinktionsabfalI, die zwi­
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Abb.3. Helicht ct, Luftab.lchlull. 
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Abb. 4. Unbelichtet, Luftabschlull. 
Abb. 3 und4. Einflu/3 des Lichtes auf Bleidithizonatliisungen. 

schen dem der im Sonnenlicht stehenden und der unbelichteten Rohrchen lag. 
1m Sommer ist der Effekt iibrigens starker ausgepragt als im Winter. Verstarkt 
wird die Veranderung der Farb16sungen iibrigens, wenn sie nicht geniigend 
yom iiberschiissigen Dithizon befreit worden sind. Das ungebundene Dithizon 
oxydiert zuerst; die Farbanderungen treten dann sehr viel schneller und 
intensiver auf. 

Aus diesen Beobachtungen ergaben sich folgende SchluBfolgerungen: Kann 
man nicht unmittelbar nach dem Ausschiitteln die colorimetrische bzw. photo­
metrische Auswertung durchfiihren, so sind die Losungen am besten in ge­
schlossenen, zur Verhinderung von Luftzutritt bis zum Rande gefiiHten Rohrchen 
vor Licht geschiitzt aufzubewahren. Farbanderungen der organischen Phase 
sind dann nicht zu befUrchten. Ein Steigen der Extinktionskoeffizienten kann 
iibrigens eintreten, wenn die Losungen offen und zu warm aufbewahrt werden. 
Es verdunstet dann Tetrachlorkohlenstoff, die Losung konzentriert sich, die 
FarbtOne werden dunkler. Bei Zimmertemperatur von 200 C konnte nach 
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3 Stunden eine wesentlich13 Verdunstung von Tetrachlorkohlenstoff und eine 
Farbanderung nicht festgestellt werden. 

Zusammenfassung. 
Legt man sich nach dem im vorigen Abschnitt Besprochenen die Frage vor, 

welcher Methode nach dem heutigen Stand des Wissens der Vorzug zu geben 
ist, so ist folgendes zu sagen: Handelt es sich um die Bestimmung groBerer Blei­
mengen bis herab zu 1 mg Blei, so ist gegen die Anwendung der Chromatmethode 
- gleichgultig, ob die Endbestimmung oxydometrisch oder titrimetrisch mittels 
Diphenylcarbacid erfolgt, nichts einzuwenden. Das gleiche gilt fiir die Methoden, 
die mit der Elektrolyse arbeiten. Fiir Bleimengen unter 1 mg Blei sind diese 
Methoden jedoch zu ungenau. Hier verdient vor allem die noch empfindlichere und 
sehr spezifische Dithizonmethode den Vorzug, die bei genugend grundlicher Ein­
arbeitung und ihrer relativ einfachen und schnellen Durchfuhrbarkeit bei einem 
MindestmaB benotigter Ausgangsmaterialmenge von jedem in der Mikroanalyse 
geubten Chemiker durchgefuhrt werden kann. Die spektrographischen Methoden 
sind grundsatzlich zweifellos ebenfalls geeignet; immerhin benotigen sie doch 
eine groBere und ziemlich teure Apparatur und besondere Erfahrungen auf dem 
schwierigen Gebiet der Spektrographie, wenn sie den hohen Anforderungen an 
Genauigkeit und Zuverlassigkeit entsprechen sollen. Fiir Bestimmung im Blut 
scheint nach den bisherigen Ergebnissen die polarographische Methode TEl­
SINGERs die empfindlichste und einfachste zu sein. Sie erfordert allerdings 
ebenfalls eine besondere Apparatur und groBe Erfahrung auf polarographischem 
Gebiet, die dem durchschnittlichen Mikroanalytiker meist fehlen diirfte. -ober­
haupt ist grundsatzlich zu bemerken, daB in jedem Fall- um welche Methode 
es sich auch immer handelt - langere grundliche praktische Erfahrung not­
wendig ist, um derartig subtile Methoden einwandfrei zu handhaben und zu 
exakten Ergebnissen zu kommen. Derartige Untersuchungen mussen nach wie 
vor zunachst noch besonders auf diesem Gebiet geschulten und eingearbeiteten 
Speziallaboratorien vorbehalten bleiben. Da das Blei ubiquitar ist, besteht 
standig die Gefahr, daB durch unbemerktes Verschmutzen der Analysen die 
Resultate verfalscht werden bzw. durch Nichtbeachtung scheinbar belangloser 
Kleinigkeiten mehr oder weniger erhebliche Verluste entstehen. Besondere 
Beachtung ist auch den Entnahmevorschriften bei der Gewinnung des Analysen­
materials zu schenken,. da hier bereits Fehler gemacht werden konnen, die den 
Wert der ganzen Bestimmungen illusorisch machen. Es ist eine alte Erfahrung, 
daB neue Methoden, mogen sie auch noch so oft und genau im Modell- und 
Einzelversuch erprobt sein, bei der praktischen Anwendung im Serienversuch 
haufig versagen und jede neue Methodik diese Feuerprobe erst bestehen muB, ehe 
sie sich durchsetzen kann. lch begruBte es daher, als sich mir die Gelegenheit bot, 
im praktischen GroBversuch die neuerarbeitete Dithizonmethode zu erproben. 

Die von uns angewandte Methodik gestattete ein rasches Analysieren, hei dem 
StOrungen nicht auftraten. Die von uns angegebene Methodik hat sich auch 
in der Praxis bewahrt. 

III. Blei- und Calciumphosphatsto:O:'wechsel. 
tiber den Mineralstoffwechsel bei Bleivergiftung ist - bis auf das genauer 

untersuchte Verhaltnis zwischen Blei una Calcium und den Phosphaten des 
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Organismus - nur wenig bekannt.- Die vereinzelten, bisher vorliegenden Arbeiten 
widersprechen sich in ihren Angaben sehr. 

CELCOV fand den Blutkaliumgehalt bei Bleivergiftung erhoht. V. HENRIQUES 
und S. L. 0RSKOV stellten im akuten Versuch bei Kaninchen nach intravenoser 
und peroraler BIeidarreichung eine Abnahme des Kaliumgehaltes der Erythro­
cyten bis zu 75% des Ausgangswertes, bei gleichzeitiger Schrumpfung dieser 
Zellen fest. Die Erythrocyten scheinen dabei fiir Natrium durchlassig zu werden. 
L. MAsCHBITZ und F. URJEWA fanden an Kaninchen, daB es nach Einverleibung 
von Blei zu einer ausgesprochenen Desorganisation des Kalium- und Calcium­
stoffwechsels kommt. Das Blei fiihrte nicht nur zu einer Storung der Verwertung 
von Kalium und Calcium, sondern auch zu einer Storung der Assimilation selbst. 
Nach BISCHOFF und MAXWELL beeinfluBt BIei den Calciumgehalt stark, wahrend 
CELCOV nur unbedeutende Veranderungen feststellen konnte; nur wahrend der 
BIeikolikanfalle sei der Blutcalciumspiegel vermehrt .. Nach PEREGUD sinkt 
der anorganische Phosphor bei Bleivergiftung im Blut ab, steigt dagegen wahrend 
der Bleikoliken hoch an. Nach DAUWE sind bei Bleivergiftung die Blutchloride 
vermehrt. Ob die im Tierversuch gewonnenen Werte ohne weiteres auf die Ver­
haltnisse beim Menschen iibertragen werden konnen, scheint mehr als zweifel­
haft. Bei dem engen Zusammenhang zwischen Blei und Calcium und Phosphaten 
ist anzunehmen, daB sich hier die gleichen Vergleichsschwierigkeiten ergeben, wie 
sie NOEL-PATON und Mitarbeiter, W. BERGMANN, BARKUS und BALDONEY u. a. 
bei Tierversuchen iiber den Calciumphosphatstoffwechsel nachweisen konnten. 
Die Arbeiten von AUB, MINOT, FAIRHALL und REZNIKOFF, sowie von BEHRENS 
und BAUMANN deckten interessante Parallelen zwischen dem Verhalten des Bleis 
einerseits und dem Calcium und den Phosphaten andererseits im Organismus 
auf. DaB das Calcium im Knochen durch andere Elemente mit ahnlicher Reak­
tion ersetzt werden kann, war schon lange bekannt (vgl. J. KONIG; F. LEHNERT; 
H. STOLTZNER). Auch das BIei gehort hierzu. Nach den Feststellungen von 
AUB und Mitarbeitern bildet das Blei im Organismus genau wie das Calcium 
ein unlosliches Carbonat und ein unlosliches Phosphat. Letzteres gehort zu 
den wenigen unloslichen Phosphaten, die mit den meisten chemischen Ver­
bindungen nicht reagieren (AUB, FAIRHALL, MINOT, REZNIKOFF, S.29). Uber 
den Mechanismus der Ablagerung des BIeis in Depots ist genau wie iiber die 
Deponierung des Calciums nicht alles bis ins einzelne geklart. Nach Auffassung 
der amerikanischen Autoren (S.42) (vgl. auch FAiRHALL unq. SHAW) kreist 
das BIei im Blut in Form eines kolloidalen BIeiphosphats und wird in den Depots 
als tertiares Bleiphosphat abgelagert, das gegeniiber PH-Schwankungen auBer­
ordentlich empfindlich ist. Weitere Aufklarungen brachten die Arbeiten von 
BEHRENS und BAUMANN, die mit der Methode der Autohistoradiographie unter 
Verwendung eines aktiven Bleiisotops sichtbar machen konnten, daB das injizierte 
Blei sich am starksten subepiphysar an den langen Rohrenknochen, in der sub­
periostalen Zone der ROhrenknochen und der Rippen, in der Knorpelknochen­
grenze der Rippen und in den Randzonen der Sternalsegmente ablagert, wahrend 
Knochenmark und Compacta des Knochens wie auch die knorpligen Teile vol1ig 
bleifrei blieben. In fetalen Knochenanlagen war die Bleispeicherung am inten­
sivsten in den subperichondralen, enchondralen und endesmalen Verknocherungs­
zonen, d. h. iiberall da, wo bekanntlichdi.i'l Calciumanlagerung im embryo­
nalen, wachsenden und reifenden Knoch~n statW.ooet. Nach GYORGY istdie 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 32 
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subepiphysare Schicht-desKnochens als "Kalkspeicher" und "erstes Etappen­
magazin des Kalkhaushaltes" besonders beim wachsenden Organismus anzu­
sehen. Hiermit lassen sich die Befunde von DANKWORTT und JURGENS sowie 
WEYRAUCH in Einklang bringen, die den relativ hochsten Bleigehalt in Hirn­
decke und Rippenknochen gegenuber den langen Rohrenknochen feststellten, 
was nach BEHRENS und BAUMANN (S. 254) durch die relativ groBe Flache 
der subperiostalen- Zone von'Schadelkalotte. und Rippen, bezogen auf die 
Masse der Compacta der betreffendtm Knochen, zu erklaren sein diirfte. 

Interessant sind hier vielleicht noch die Feststellungen von G. RUTISHAUSER, 
P. FARVARGER und M. QUELOZ, daB die durch Blei verursachte Osteopathie 
(entsprechend einer exogenen Ostitis fibrosa) sich anscheinend dem KOLLIKER­
POMMER-VON RECKLINGHAUSENschen Gesetz unterordnet und sich vor allem 
an den mechanisch besonders stark beanspruchten Knochenteilen (Kiefer, 
Femur, Epiphysen, KnQchenansatze) .·entwickelt, d. h. also an Stellen, .an denen 
sich standig physiologische Umbauvorgange abspielen. 

Wenil. F AIRHALL und SHAW zunachst annahmen, daB das Blei das Calcium 
im Knochen allgemein ersetzen' konne, so konnten BEHRENS und BAUMANN 
wahrscheinlicli ma,chen, 'daB es sicham starksten in der schmalen, epiphysaren 
Zone des Knochens ablagert, die vom Blei sowohl an jugendlichen wie erwachsenen 
Knochen bei der Ablagerung so eindeutig bevorzugt wird, daB daraus zu schlieBen 
ist, daB es sich moglicherweise um eine chemisch andere Calciumphosphat­
verbindung handelt, als in der Compacta und das Blei nur diese Verbindung 
ersetzt. Diese Auffassung laBt sich auch zwanglos mit den Feststellungen von 
KRAMER-SHEAR-in Einklang bringen, die im neugebildeten Knochengewebe, in 
frisch verkalktem Knorpel, jungem Callus und in dystrophischen Verkalkungen 
einen anderen Calciumphosphorquotienten fanden als im fertigen Knochen. Ob 
diese, im akuten Versuch gewonnenen Feststellungen auch fiir die chronische 
Vergiftung ohne weiteres Geltung haben, bleibe dahingestellt. Beachtung ver­
dienen in diesem Zusammenhang auch die Beobachtungen von F. TIMM (2), der 
mit seiner bekannten histochemischen Methode feststellte, daB bei der akuten 
experimentellen Vergiftung das Blei vorwiegend subperiostal und in der Um­
gebung der HAvERSschen Kanale grob abgelagert wird, wahrend sich das sog. 
"normale Blei" fast nie subperiostal findet. Die Ablagerung des normalen 
Bleis ist nach den. Feststellungen dieses Autors sehr wechselnd und der Ver­
fasser ist geneigt, diese sehr vielfaltigen Zustandsbilder der Bleiablagerung mit 
den vielfachen Umbauvorgangen im Knochen in Verbindung zu bringen. 

Das nach der Auffassung von AUB und Mitarbeitern als tertiares Phosphat 
in den Depots abgelagerte Blei ist hinsichtlich seiner Loslichkeit auBerst empfind­
lich gegen Aciditatsschwankungen des Organismus. Dabei ist es gleichgiiltig, 
ob diese nach der sauren oder alkalischen Seite hin erfolgen. Es sei deshalb 
anzunehmen, daB derartige Schwankungen eine wesentliche Rolle spielten 
beim Auftreten sog. Bleikrisen, wie sie bei Bleivergifteten im Verlauf akuter 
interkurrenter Infektionen bzw. nach Auftreten eines acidotischen Zustandes 
beobachtet wurden. DaB Stoffwechselstorungen uberhaupt eine nicht unwichtige 
Rolle bei der Bleimobilisation spielen, schloB M. SIDE lediglich auf Grund 
aufmerksamer klinischer Beobachtung. AUB und Mitarbeiter (S. 225) folgerten 
daher, daB ganz allgemein Storungen des Calciumstoffwechsels zur Bleimobili­
sation fuhren muBten. Wegen-des experimentell gesicherten gleichsinnigen 
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Verhaltens von Blei und Calcium empfahlen.sie,. zur Fixation eine positive Kalk­
bilanz herbeizutuhren, wahrend eine negative Bilanz die Bleiausscheidung begunstige. 

Schon bei oberflachlicher Durchsicht der Literatur findet man, daB an­
scheinend recht verschiedene MaBnahmen - Gaben von J odkali, Sauren, 
Alkalien·Calciumentzug (FAIRHALL, AUB uJ;ld Mitarbeiter), Parathormon (HUN­
TER und AUB, TEISINGER, J. und B. SVESTKk), Vigosterol (FLYNN und SMITH); 
Bestrahlungen (PINCUSSEN), Mineral· und Schwefelwasser (vgl. FLURY, S. 1646) 
usw. - vermehrend auf die Bleiausscheidung wirken, wobei ein lediglich di­
uretischer Effektals Ursache hierfiir wenig wahrscheinlich ist (vgl. hierzu auch 
LITZNER, WEYRAUCH und BARTH). DaB aIle diese MaBnahmen in einem Punkt 
iibereinstimmen und einen im wesentlichen gleichen Effekt haben - namlich 
eine Storung des Calciumphosphatstoffwechsels und dadurch eine Bleimobili· 
sation verursachen - hoffe ich in den nachfolgenden Abschnitten wahrscheinlich 
rnachen zu konnen. 

Mobilisationsversuehe. 
a) Fixation von Blei. 

Entsprechend den Vorstellungen von FAIRHALL, AUB und Mitarbeitern wurde 
zur Erzielung einer positiven Kalkbilanz eine alkalische Gerniisekost mit Milch 
und zusatzlicher Kalkzufuhr zu therapeutischen Zwecken bei Bleivergifteten 
ernpfohlen, urn eine Bleidepotbildung herbeizufiihren. E. LESCHKE und CH. LITZ­
NER, WEYRAUCH und BARTH konnten zeigen, daB es unter derartigen Versuchs­
bedingungen tatsachlich zu einer Bleiretention karn. Neuerdings wurden diese 
Befunde auch von A. SCHRETZENMAYR und G. BAUER scheinbar bestatigt. Bei 
der Nachpriifung dieser Befunde karnen F. SCHMITT und H. TAEGER zu einern 
gegensatzlichen Ergebnis. Wir versuchten seinerzeit bei zwei Patienten mit 
stark ausgebildeten Bleivergiftungssyrnptornen sofort nach ihrer Aufnahrne ins 
Krankenhaus durch derartige, 
die Kalk- und Bleiretention be- Ta belle ll. 
gUnstigende MaBnahrnen das 
kreisende Blut zu fixieren. Au­
Ber einer alkalis chen kalkrei­
chen Kost wurde noch peroral 
und intravenos Kalk zusatzlich 
verabfolgt. Das taglich zu­
gefiihrte Fliissigkeitsvolurnen 
blieb mit 1500 ccrn stets gleich. 
Es war seinerzeit noch vollig 
unbekannt, inwieweit die Blei­
ausscheidung durch wechselnde 
Fliissigkeitsaufnahrne veran­
dert wurde. Wie berechtigt 
diese Beschrankung auf eine 
bestirnrnte Fliissigkeitsrnenge 
war, erwiesen die vor kurzern 
erschienenen Untersuchungen 
von SCHMITT und BASSE (4), 
die nachweisen konnten, daB 

Plasma mg-% Erythrocyten 
Ent· Blut mg. % 

Name' nahme· y-% 
zeit Ph 

Ca Gesamt· Ca I Gasamt· 
phosphor phosphor 

Fu. 700 16 9,8 22,4 8,1 34,0 
1000 40 6,8 16 3,0 52,0 
1300 183 7,9 15,1 9,0 32,0 
1600 12 8,7 14,1 7,0 28,0 

Ge. 700 60 9,0 15,0 6,6 ,34,2 
1000 240 10,0 10,4 7,6 37,8 
1300 150 12,5 19,3 11,2 49,6 
1600 116 10,0 15,6 5,6 18,9 
1900 52,5 11,0 8,2 2,8 52,4 

Lie. 700 28 1l,2 17,0 7,2 34,6 
1000 128 12,0 15,4 4,0 42,4 
1300 112 10,8 15,1 8,2 38,6 
1600 66 10,0 14,8 7,0 24,3 
1900 24 1l,4 19,2 3,2 36,8 

Die Gipfelwerte liegen etwa zur Zeit der griiBten 
Urinausscheidung. 

32* 
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schon beim Normalendurchreichliche Getrankegaben (VOLHARDscher Wasser­
stoB) der Blutbleispiegel erheblich beeinfluBt wird. Die Versuchspersonen er­
hielten 1 Liter dunnen Tee unmittelbar nach der Nuchternblutentnahme um 
7 Uhr. Einige dieser Versucheseien hier wiedergegeben. (Siehe Tabelle 11). 

Der durch die "bleifixierenden MaBnahmen" verursachte starke Anstieg des 
Blutbleispiegels und der Urinbleiausscheidung ist in den Abb. 5 und 6 gezeigt. 

Wie ist nun dieser scheinbar allen unseren Vorstellungen widersprechende 
Befund zu erklaren? Tatsachlich liegen die Verhaltnisse, die zur Calcium­
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Abb. 5. Urinbleiausscheidung und Blutbleispiegel 
bei Fa1l2. Alkalische Gcmiisekost, taglich 10 eem 
20%ige CalciumgluconatHisuug intraven6s und 

20 Kompretten .calcium lacticum per os 
yom 18. bis 24. 10. 

retention und damit auch zu einer Fixie­
rung des Bleis fuhren, wesentlich ver­
wickelter. DaB Calciumzufuhr bei Saug­
lingen und auch alteren Kindern zu einer 
Calciumretention fiihrt , ist seit langerem 
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Abb. 6. Urinbleiausscheidung und BJutbleispiegeJ bei 
Fall 1 unter alkalischer Gemiisekost und 10 cern 
20 % iger CalciumgJuconatHisung intraven6s sowie 

20 Kompretten Calcium Jacticum per os taglich 
Yom 19. 9. bis 6. 10. 

bekannt (vgl. SCHABAD, SCHLOSS). VOORHOEVE (vgl. auch SINDLER) konnte 
auch beim Erwachsenen durch groBe Calciumgaben voriibergehend eine ver­
starkte Calciumspeicherung erzielen. Nach den Arbeiten von HETENYI, W. HEuB­
NER und P. RONA, JUNGMANN und SAMT;ER und G. HECHT ist anzunehmen, daB 
nach subcutanen Injektionen geloster Calciumsalze das Calcium kurze Zeit 
spater im Skelet gespeichert wird. Nach GYORGY (S. 1579) ist eine dauernde 
Kalkretention allerdings nur bei gleichzeitiger PhosphatzufUhrung zu erreichen, 
die bei der obigen Versuchsanordnung offenbar ungeniigend war. Wie wichtig 
das Verhaltnis von Calcium und Phosphat fUr die Retention dieser Elemente 
ist, ergibt sich aus den Arbeiten von BERTRAM, INGLE, DIBBELT, HART und 
STEENBOCK, ORR, HOLT, WILKINS und BOONE u. a. Verschiebt sich der Calcium­
phosphatquotient in der Nahrung stark zugunsten des einen oder anderen 
Faktors, so verschlechtert sich die Retention des in zu geringer Menge vorhan­
denen Elements. Der Organismus entnimmt sogar notigenfalls seinen Reserven 
die notigen Calcium- bzw. Phosphatmengen, urn das durch iiberschiissige 
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Zufiihrung des einen Elementsentstandene MiBverhii,ltnis auszugleichen, wobei 
haufig negative Bilanzen des zu viel zugefiihrten Stoffes, in unserem Fall also 
des Calciums, entstehen (P. GYORGY, S. 1580), woraus sich unschwer die von 
uns (SCHMITT und TAEGER) beobachtete Bleimobilisierung erklaren lieBe. 

Hinzu kommt noch, daB es durchaus nicht gleichgiiltig ist, in welcher Form 
der Kalk zugefiihrt wird. Anorganische Calciumsalze haben eine acidotische 
Wirkung (iiber die Wirkung von Azidose auf die Calciummobilisierung s. S. 505, 
506) mit Emporschnellen der Wasserstoffionenkonzentration, der intermediaren 
Sauren, der Ammoniakkonzentration im Drin und Verminderung der Alkali­
reserve (vgl. P. GYORGY, S. 1580). Gleiche Wirkungen sind auch bei parenteralm' 
Zujuhr anorganischer Kalksalze beobachtet worden (vgl. HOLL6 und WEISS). 
Nach den Ergebnissen von F. SCHMITT und W. BASSE begiinstigt auch die intra­
venose Verabreichung von Calciumgluconat die Ausfuhr saurer Valenzen. Die 
dadurch erzeugte Azidose setzt - wie sich dies auch bei jeder anderen Azidose 
findet - zwangslaufig die intermediaren Neutralisationsmechanismen in Gang, 
wobei es zu Transmineralisationen, Auslosung von Calcium aus dem Skelet, 
bei lang dauernder Calciumchloridzufiihrung z. B. zu einer allgemeinen Porose 
des Gesamtskelets kommt (vgl. ETIENNE). GYORGY warnt daher vor zu hohen 
therapeutischen Kalkzusatzen, da sie keine giinstige, eher eine entkalkende, 
rachitogene Wirkung haben (vgl. hierzu auch WEISER und ZAITSCHEK). 

AUB und Mitarbeiter (S.225) bestimmten die normale tagliche Mindest­
calciumausscheidung im Drin bei calciumarmer Diat Init 235 mg Ca und halten 
die entsprechende Erganzung der ausgeschiedenen Menge durch zusatzliche Zu­
fuhr fiir ausreichend, wahrend GYORGY (S. 1566) dieseMenge mit 400-500 mg Ca 
ansetzt. L. BRULL setzt den taglichen Calciumbedarf des Menschen mit 8,2 mgjkg, 
den taglichen Phosphorbedarf mit 13,9 mgjkg (d. h. also fiir einen 70 kg schweren 
Menschen 457 mg Ca und 973 mg P) an. Neuerdings hat AUB (2) seine Ansichten 
revidiert. Er erhalt 0,5-1,0 g Calcium zur Aufrechterhaltung des Gleichge>vichts 
fiir notig. 2 g Ca taglich bedeuteten bereits eine hohe Einfuhr. 0,5-1,0 g 
Ca entsprechen 1l,2 g Calciumgluconat und 7,7 g Calciumlactat. Dabei andert 
sich der Calciumspiegel im Blut nach peroraler Medikation nur wenig. Die 
in unserem Versuch (SCHMITT und TAEGER) sowie die von LESCHKE, LITZNER, 
WEYRAUCH und BARTH, SCHRETZENMAYR und BAUER zugefiihrte Kalkmenge 
ist wesentlich groBer, so daB es unter den geschilderten Dmstanden sehr 
wohl infolge ungeniigender Phosphatzufuhr zu einer negativen Kalkbilanz und 
zu einer Bleimobilisierung kommen konnte. Die von SCHRETZENMAYR und 
BAUER empfohlene massive Kalkzufuhr ist fiir Therapiezwecke danach vollig 
abzulehnen (vgl. zu dem experimentellen Teil der Arbeit dieses Verfassers 
noch die AuBerung von E. HESS und L. ZEPPMEISEL und meine Entgegnung 
auf den klinischen Teil der Arbeit). Abgesehen von diesen Uberlegungen diirfte 
die Verabreichung einer alkalis chen Kost, die zu PH-Anderung im Organismus 
fiihrt, ebenfalls zu einer Bleimobilisierung fiihren (vgl. hierzu auch S. 497 u. 506), 
Die Forderung, zur Calciumretention eine alkalische Kost zu geben, beruht 
wohl weniger auf dem Gedanken, wirklich eine Alkalisierung des Organismus 
zu erreichen, als vielmehr gleichsam die Alkalireserve des Korpers zu ver­
starken, denn der Ca-retinierende Alkalieffekt besteht im wesentlichen in der 
Einsparung der sonst zur Saureabsattigung und Saureausscheidung intermediar 
gebrauchten Kalk- und Phosphatmengen. 
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b) Wirkungvoncalcitirilreicher und calciumarmer Kost. 
a) Calciumr~iche Kost. Auf im wesentlichen ahnlichen Vorgangen dOOte die von uns 

(SCHMITT und TAEGER) bei einem schwer und einem leicht Bleivergifteten beobachtete 
bleimobilisi'erende Wirkung einer reichlichen Kalkzufuhr beruhen. Das normale Verhii,1tnis 

Datum 

21. 11. 
22.11. 
23.11. 
24.11. 
25.11. 
26.11. 
27.11. 
28. 11. 
29.11. 
30.11. 

1. 12. 
2.12. 
3.12. 
4.12. 
5.12. 
6.12. 
7.12. 
8.12. 
9.12. 

10.12. 
11. 12. 
12.12. 
13.12. 
14.12. 
15.12. 
16.12. 
17.12. 
18.12. 
19.12. 
20.12. 
21. 12. 
22.12. 

zwischen Calcium und Phos· 
Tabelle 12. phaten wird dadurch gestort. 

Oa fig in 
Speisen und 

Getrlinken + 
intraveniis 

tliglich 

Ca-armeKost 
+ 10 g Ca 
lact. per os 

taglich 

1902 
1892 
1882 
1872 
1892 
1912 
1922 
1872 
1852 
1912 
1912 
1932 
1872 
1922 
1912 
1902 
1882 
1912 
1932 
1852 
1902 
1710 
1710 

Normale 
Klinikskost 

Urin Pb l' 

tliglich I pro ausge-
schieden Liter 

45 43 
34 39 
38 36 
33 38 
29 37 
59 53 
35 32 
74 73 
56 57 
44 53 
52 52 
45 50 
47 76 
79 71 
70 70 
57 I 68 
56 65 
76 95 

110 135 
125 111 
128 180 
122 164 
62 98 
93 70 
70 92 
96 102 

100 108 
108 123 
98 119 
84 90 
74 78 
65 56 

Bemerkungen 

Ca-gluconat 
intravenos 
10 ccm der 

Unsere Versuchsbedingungen 
waren damaIs folgende: Als 
Grundkost verwandten wir eine 
nach den V orschlagen von FAIR· 
HALL, AUB undMitarbeitern vor· 
wiegend aus Brot, _Fleisch, Leber, 
Kartoffeln, Makkaroni, Reis, 
Tomaten und Obst bestehende 
Kost mit einem durchschnitt­
lichen taglichen Kalkgehalt von 
250-400 mg Ca. Dazu wurden 
groBe Dosen von Calcium, zum 
Teil intravenos als Calcium­

20%-LOs 
taglich 

ung gluconat, ium Teil peroral aIs 
Calcium lacticum -Kompretten 
(8. 0,5 g) verabreicht. Die tag­
liche Fliissigkeitszufuhr betrug 
wahrend der Versuchsdauer 
gleichbleibend 1500 ccm Wasser. 

Ca-gluconat 
intravenos 
abgesetzt 

Yom 21.-25. 11. bewegte 
sich die tagliche Bleiausschei­
dung zwischen 29 und 45 y, 
also innerhalb normaler Werte. 
In 4400 ccm U rin werden in 
den ersten 5 Tagen insgesamt 
179 y Blei ausgeschieden. Nach 
Einsetzen der intravenosen Cal­
ciuminjektionen am 26. 11. steigt 
die Urinbleiausscheidnng an. In 
der zweiten Fiinftageportion 
yom 26.-30. 11. werden in 
5200 ccm Urin 268 y Blei aus­
geschieden, yom 1.-5. 12. in 
insgesamt 4800 ccm Urin 293 y 
Blei, vom6.-1O.12. in4500ccm 
Urin 424 y Pb, yom 11.-15.12. 
475 y Blei in 5200 ccm. Nach 
Absetzen der intravenosen Cal­

ciuminjektionen am 16. 12. steigt die Urinbleiausscheidnng noch einmal an. Yom 16. bis 
20. 12. werden in 4600 ccm Urin 486 y Blei ausgeschieden. Dann sinkt die Bleiausschei­
dung in den beiden Folgetagen schnell abo Vergleicht man hierzu die entsprechenden 

Datum 

26. II. 
3.12. 
9.12. 

Pb 1'-% 
Vollblut 

267 
382 
422 

Tabelle 13. Blutwerte. 

Pb 1'in 

Plasma I von 
100 ccm 

Blut 

129 
134 
201 

Ery. von 
100 ccm 

Blut 

138 
248._ 
221 

Mineralanalysen in Millimol 

01 I Na I K I---.---oa 
PI. I Ery. PI. Ery. PI. Ery. PI. Ery. 

109 41 108 29,6 4,7 82 
107 .60. 123 44,5 5,85 91 
101 54,3 123,5 43,2 5,2 82 

3,6 0,11 
3,6 0,96 
2,8 0,98 
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Blutwerte (Tabelle 13), so ergeben .siGhhier ebenfalls interessante Veraliderungen. Die 
Steigerung des Blutbleispiegels ist sehr ausgiebig. Vor allem in den Erythrocyte~ nimmt 
am 3. 12. der Bleigehalt stark zu, wahrend die Bleivennehrung :inl Plasma erst· am 9. 12. 
eintritt. Der. Chlorgehalt deS Plasmas fallt, das Erythrocytenchlor steigt. In beiden 
Fraktionen steigt das Natrium, wahrend Kali~ sich nur unwesentlich verandert. Die 
Veranderungen des Calciumgehaltes des Plasmas sind relativ gering. Die Erythrocyten 
reichern sich dagegen stark mit Calcium an. Der Calciumgehalt verneunfacht sich bei 
gleichzeitigem Steigen des Bleigehaltes! Moglicherweise bestehen hier direkte Beziehungen 
zwischen Erythrocytenblei und Erythrocytencalcium. 

Zusammenfassend ist also hervorzuheben, daB bei Ca-reicher Kost und 
gleichzeitiger intra venoser Calciumgluconatinjektion bei ziemlich gleich bleibender 
Urinmenge die Bleiausscheidung und der Blutbleispiegel steigen. Der an sich 
sehr niedrige Ca-Gehalt der Erythrocyten verneunfacht sich. 

SCHMITT und BASSE (1) stellten an Gesunden fest, daB intravenose Gaben von 
Ca-Gluconat nur wenig Wert fiir die Ca-Depotbildung haben. Nur 33-34,6% 
werden ausgeniitzt, der Rest ausgeschieden. Es ist· zu vermuten, daB in dem 
vorstehend wiedergegebenen Versuch die Ca-Anreicherung in den Erythrocyten 
vorwiegend auf das zu der Ca-armen Kost zusatzlich peroral verabreichte Calcium 
lacticum zu beziehen ist. DaB perorale Ca-Gaben tatsachlich zu einer - minde­
stens voriibergehenden - Ca-Anreicherung fUhren [vgl. hierzu auch J. C. AUB (2)] 
ist durch eine groBere Anzahl von in ihren Ergebnissen iibereinstimmenden 
Untersuchungen sichergestellt (vgl. ROTHLIN, E. HESSE und CR. BRANDT, 
A. ASCHI, D. GREENBURG, J. APITZCH, S. FREEMANN, E. R. KENT und A. C. IVY). 
Auch in den Organen kommt es zu Ca-Anreicherung (RIESSER und SALOMON). 
An Normalen stellten SCHMITT und BASSE (2) nach intravenoser Ca-Injektion 
und peroralen Kalkgaben ebenfalls eine Blutbleispiegelerhohung und ver­
mehrte Urinbleiausscheidung fest. Gleichzeitig mit der Pb-Mobilisation beob­
achteten sie im Plasma wie im Gewebe eine Vermehrung der Gesamtphos­
phorfraktion bei unbeeinfluBtem anorganischen Phosphor. Es besteht also 
eine gleichsinnige Beziehung zwischen Ca-Spiegel und Gesamtphosphor des 
Korpers als korpereigener und dem Blei als korperfremder Substanz. Dabei 

Tabelle 14. 

) Plasmamg-% Erythrocyten 
Ent- Blut mg-% 

Name Intravenos injiziertes Kalkpr~parat nahme- y~% 

zeit Pb 
Oa I Gesamt- Oa Gesamt-

phosphor phosphor 

Herz. Calcium-Sandoz 20% 700 20 10,0 15,0 6,4 28,0 
1000 180 18,0 12,4 8,6 52,4 
1300 280 14,0 4,8 2,4 48,6 
1600 190 12,0 6,8 4,8 47,2 
1900 170 11,0 8,0 4,3 24,3 

ScM. Calciumglutaminat Homburg forte 700 35 11,0 6,9 6,2 40,2 
1000 300 18,0 7,3 10,5 33,9 
1300 390 13,2 8,4 4,0 30,4 
1600 280 9,3 10,4 5,0 39,7 
1900 120 12,0 8,4 3,6 42,9 

Der Blutbleispiegelanstieg ist iiberraschend hoch; er erreicht Werte, wie man sie sonst 
nur bei Bleivergiftung sieht. Der Blutbleispiegel bleibt langer als 12 Stunden erhoht. 
Der· bekannte, nach intravenosen Injektionen zu beobachtende Anstieg der Kalkwerte in 
den Erythrocyten und im Plasma ist fliichtiger. 
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durfte die Phosphorvermehrungim Blut im Sinne einer Regulierung des VerhiiJt­
nisses Ca/P (vgl. den vorstehenden Abschnitt) aufzufassen sein. 

Sehr deutlich wird dies in den Tagesprofilen (Tab. 14), die von SCHMITT und 
BASSE (4) an Normalpersonen gewonnen wurden. Zwei dieser Versuche sind vor­
stehend wiedergegeben. Einmal erhielten die Versuchspersonen unmittelbar nach­
der Nuchternblutentnahme 10 ccm 20 % iges Calciumgluconat Sandoz, ein zweites 
Mal Calciumglutaminat Homburg forte, das 240 mg Ca entspricht, intravenos. 

Das Ergebnis ist wie die Tabelle 14 zeigt ganz eindeutig. 
13) Wirkung von calciumarmer Kost. Bei Normalen untersuchten F. SCHMITT 

und W. BASSE (2) die Wirkung einer nach AUB, FAIRHALL, MINOT, REZNIKOFF 
(S. 99) bleimobilisierenden Ca-armen Kost. Sie fanden eine Ausschwemmung 
des Bleis ins Blut, eine vermehrte Urinbleiausscheidung und eine Verschiebung 
des Gesamtphosphorspiegels zugunsten des Plasmas, d. h. im wesentlichen die 

Tabelle 15. Wirkung von Calciurnentzug. 

Datum 

28.12. 
29.12. 
30.12. 
31. 12. 

I. I. 
2. I. 
3. 1. 
4. 1. 
5. 1. 
6. I. 
7. I. 
8. I. 
9. I. 

10. I. 
II. I. 
12. 1. 
13. I. 
14. 1. 
15. 1. 
16. 1. 
17. I. 
18. I. 
19. I. 

I Pb Y I ea nlg taglich I ea m I ea mg taglich in Speisen und tagliC~ Gcsamt· 
! a~s- Getra~lken zusatzlich au!.na~llne I gescllleden zugefiihrt taglich 

34 iibliche 20 Korn-I 
36 Klinikkost· pretten 
32 Calc. lact./ 
38 per os 
58 390 1532 'I 

76 360 1532 
74 380 1532 
88 390 1532 
82 330 1532 
75 340 1532 

100 400 
147 380 
108 390 
133 410 
84 350 
54 380 
83 360 

125 380 
119 360 
127 390 
80 420 
75 380 

112 400 

1922 
1892 
1912 
1922 
1862 
1872 
400 
380 
390 
410 
350 
380 
360 
380 
360 
390 
420 
380 
400 

gleichen V organge wie bei 
Calciumzufuhr , wenngleich 
quantitativ geringer. 

Bei einem schwer bleiver­
gifteten Mann konnten wir 
(vgl. SCHMITT und TAEGER) 
den gleichen Befund, nur viel 
eindrucksvoller, erheben. 

Wir gingen hier zunachst von 
der iiblichen Klinikkost aus, zu 
der taglich noch 20 Kornpretten 
Calc. lact. per os verabfolgt wur­
den. Dabei wurden vorn 28. bis 
31. 12. in 3300 ccrn Urin insgesarnt 
140 y Blei ausgeschieden. Dann 
gingen wir auf calciurnarrne Kost 
iiber, behielten aber, urn unange­
nehrne Reaktionen bei dern Pa­
tienten zu verhiiten, die Calciurn­
zulage zunachst bei. Trotzdern 
stieg die Urinbleiausscheidung auf 
das Doppelte an. Vorn 1.---4. 1. 
wurden in 2700 ccrn Urin 296 y 
Blei ausgeschieden. 

DaB die im vorliegenden 
Fall beobachtete Bleimobili­
sierung auf die Calciument­
ziehung zuruckzufiihren ist, 

zeigt die Tatsache, daB zunachst trotz :fortgesetzter peroraler Calciumzufuhr 
eine Verdoppelung der Bleiausscheidung erfolgt. 

Nach Absetzen auch der zusatzlichen Calciurnzufuhr schnellt die Urinbleiausscheidung 
erneut in die Hohe und betragt vorn 7.-10. 1. in 3100 ccrn 518 y Blei, sinkt dann vorn 
1l.-l4. 1. auf 346 y Blei in 3200 ccrn Urin und steigt vorn 15.-18. 1. erneut auf 401 y Blei 
in 3250 ccrn Urin. 

Aus diesen Befunden wird man schlieBen durfen, daB man mit an sich gegen­
satzlichen MaBnahmen - Calciumzufuhr wie auch Calciumentziehung - hin­
sichtlich der Bleimobilisation gleichsinnige Ergebnisse erzielt. Offenbar kommt 
es dadurch im Organismus zu Umlagerungen des Calcium- und Phosphatbestall(~es, 
welche eine Bleimobilisierung nach sich ziehen. 
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c) Wirkung von Sauerung und Alkalisierung. 
AUB, FAIRHALL, MINOT, REZNIKOFF (S. 98 und 181) zeigten, daB Salzsaure, 

Phosphorsaure und Ammoniumchlorid bleimobilisierend wirken. Die starkste 
Wirkung erreichten sie unter calciumarmer Diat bei gleichzeitigen Gaben vonPhos­
phorsaure bzw. Ammoniumchlorid. Dieser Befund wurde zum Teil von BEHRENS 
und BAUMANN bzw. von LITZNER, WEYRAUCH und BARTH bestatigt. Derartige 
SauerungsmaBnahmen haben jedoch auf den Calcium- und Phosphatbestand eine 
recht wesentliche, den Knochen entkalkende Wirkung (vgl. Salzsaure: R. STEHLE, 
M. H. GIVENS und L. B. MENDL, M. H. GIVENS, K. GOTO; Phosphorsaure: 
R. BERG). Nach Sauerung ist eine vermehrte Calcium- und Phosphatausscheidung 
im Urin zu beobachten, wahrend die Kotausscheidung dieser Mineralien ver­
mindert wird. Dabei verschlechtert sich die Gesamtcalcium-Phosphatbilanz 
des Organismus (vgl. hierzu GERHARDT und SCHLESINGER, SHOHL und SATO, 
HOPMANN). Es kommt dadurch zu einer verstarkten Auslaugung von Knochen­
salzen. Auchindirekte Sauerung durch hohe Kochsalz- (vgl. J. GYORGI, J. NoVI, 
L. HELLWIG), Fett- (vgl. CZERNY und KELLER) und Fleischzufuhr kann durch 
endogen bedingte Veranderungen der Wasserstoffionenkonzentration infolge 
einer intermediar entstehenden Azidose die Kalk-Phosphatbilanz verschlechtern, 
wobei eine Zunahme des freien Phosphors im Blut beobachtet ~wurde (s. LAWAC­
ZER, BYRON). Auch Entziindungsvorgange und Fieber fiihren bekanntlich zu 
einer Sauerung des Organismus mit entsprechenden Transmineralisationen. 

SCHMITT und TAEGER konnten in zwei iibereinstimmenden Versuchen die bereits 
von A UB und Mitarbeitern nachgewiesene bleimobilisierende Wirkung der Sauerung 
durch Ammonchlorid bestatigen. Der eine Versuch sei nachstehend wiedergegeben. 

Pb "in Mineralanalysell ill Millimol 

Datum Pb 'j-'-% Plasma 

I 

Ery. Vall Cl I Xa I 
Pl. ~ E;;.-\ 

Ca Vollblut von 100 Cern I 
I El'y.1 

100 cem 
Blut BJllt PI. I Ery. I Pl. PI. I Ery. 

12.1L 79 37 42 104 80 112 27 4,9 87,5 2,56 1,95 
16. U. U5 52 63 107 80 92 7,2 6,4 78,5 2,2 1,4 
20. U. 53 22 31 110 91,8 89,5 11,6 13,3 91 2,85 3,0 
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Die unter V ollblut eingetragenen ZahIen sind durch Addition der Werle der beiden 
nachstfolgenden Spalten ermittelt. 

Dietagliche Bleiausscheidung steigt mit Einsetzen der Sauerung ganz rapid an; gleich­
zeitig traten Koliken auf. Der Abfall der Bleiwerte zur Norm erfolgt ziemlich prompt. Der 
Bleianstieg im BIut betrifft beide Fraktionen ziemlich gleichmaBig. Das ChIor nimmt in 
Plasma und Erythrocyten zu, das Natrium abo Das Plasmakalium steigt, das Erythrocyten­
kalium sinkt. Die ausgepragtesten Veranderungen finden sich im Calciumgehalt von Plasma 
und Erythrocyten, der in beiden Fraktionen sinkt. Dieser Befund ist mit der oben wieder­
gegebenen Auffassung fiber die entkalkende Wirkung der Sauerung zwanglos in Einklang zu 
bringen. 

Eine weitere Bestatigung dieses Befundes konnte ich in letzter Zeit erbringen. 
Auch durch Fieber laBt sich eine Sauerung des Organismus, dabei eine Erhohung 
der Bleiausscheidung und des Blutbleispiegels erzielen. Ein derartiger Versuch 
sei nachstehend wiedergegeben. 

Es handelte sich um einen 39jahrigen Mann, der an einer langsall fortschreitenden 
multiplen Sklerose leidet und bei dem zu Therapiezwecken eine Fieberkur mit Pyrifer­
injektionen durchgefiihrt wurde. Am Tag vor BegUm der Kur wurde Blutbleispiegel und 
Urinblei unterslfcht.und am nachsten Tag in der gIeichen Weise nach Injektion von 500 
Einheiten Pyrifer, die ,einen Fieberanstieg bis zu 40,6° C verursachten, BIut- und Urinblei 
bestimmt. 

Datum 

2.4. 
3.4. 
4.4. 

5.4. 

Tabelle 18. Bleimobilisation durch Fieber. 

Urinmenge Ph y ausgeschieden 
in 24 Stunden im Urin 

1520 5,7 
1730 16 
1080 59 (" Pb/Liter) 

87 (" Pb/Liter) 
1980 25 

Blut Ph 
'1'-% 

38 
42 
46 

147 
103 

Bemerkungen 

Vor der Injektion morgens 
8 Uhr 500 Einheiten Pyrifer 
Abends 17 Uhr bei 40,9° C 

Ein zweiter Versuch mit einem Mann mit progressiver Paralyse verlief 
gleichsinnig. 

Die Ausschlage sind natiirlich quantitativ geringer als bei Bleivergifteten. 
Der Wirkungsmechanismus: des Fiebers bei der Bleimobilisation diirfte im 
wesentlichen derselbe sein wie bei ~auerung des Organismus. 

Nach Verabreichung von Alkalien sollte man<einen der Saurewirkung ent­
gegengesetzten Effekt, mithin eine. calciumretiriierende und bleifixierende Wir­
kung erwarten. Dies scheint fiir kleine Alkalidosen zuzutreffen (vgL hierzu: 
DUBOIS und STOLTE, BERNHARDT, GREENWALD, BOGERT und KIRKPATRICK, 
SHOL und SATO). Tatsachlich wurde nach kleinen Alkalidosen eine Verminderung 
der Calcium- und Phosphatausscheidung im Drin, dagegen eine vermehrte Aus­
scheidung im Kot festgestellt (vgL auch ZUCKER, STEWART und HALDANE, Hop­
MANN). Der wesentliche Effekt diirfte dabei - wie gesagt - in einer Einsparung 
der sonst zur Saureabsattigung und Saureausscheidung intermediar gebrauchten 
Kalk- und Phosphatmengen bestehen. 

GroBer AlkaliiiberschuB - z. B. in Form groBer Dosen von Natriumbicarbonat 
- verursacht beim Gesunden gewisse Calciumverluste, die allerdings nicht die 
nach Sauregaben beobachteten quantitativ erreichen (vgL hierzu GIVENS und 
MENDEL, A. SATO). Hiermit stimmen die Befunde von AUB und Mitarbeitern, 
LITZNER, WEYRAUCH und BARTH, SCHACHNOWSKAJA und SCHMITT und TAEGER 
gut iiberein, die alle eine bleimobilisierende Wirkung hoher Natriumcarbonat-
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dosen feststellen konnten. Dasubereinstimmende Verhalten von Blei einerseits 
und Calcium und Phosphaten andererseits ist verbliiffend. 

AuBerdem diirfte die sowohl bei der Sauerung wie Alkalisierung des Organis­
mus auftretende PH-Anderung und die damit verbundene bessere Loslichkeit 
des im Organismus deponierten Bleiphosphates eine nicht unwesentliche Rolle 
spielen (vgl. FAIRHALL und SHAW). 

d) Die Wirkung von Parathormon und dem Calcinosefaktor AT 10. 
DaB durch Injektion von Parathormon Blei mobilisiert werden kann, wurde be­

reits von COLLIP (zit. nach HUNTER und AUB) und HUNTER und AUB festgestellt. 
TEISINGER und SVESTKA konnten diese Befunde nicht bestatigen. Wahrscheinlich 
waren bei den Versuchen dieser Autoren die angewandten Hormonmengen (nur 
20 Einheiten Parathormon) zu gering bzw. uber zu lange Zeit verteilt. 

In eigenen Versuchen (SCHMITT und TAEGER) erhielten wir die gleichen Er­
gebnisse wie die Amerikaner. Auch nach peroraler Medikation des Calcinose­
faktors (A T 10) konnten wir eine,Bleimobilisierung feststellen, Versuche, die 
meines Wissens bis,her noch nicht unternoinmen warden und die am ehesten 
mit denen von FL:WN und SMITH ZU vE:lrgleichen sind, die mit bestiahltem Ergo­
sterin (Vigosterol) bei Katzen die Bleiausscheidung durch den Darm stark 
steigern konnten. 

"Ober das Verhalten des Calciums und der Phosphate unter Parathormon 
und AT 10 liegt eine groBere Anzahl von Arbeiten vor, deren wesentliche Er­
gebnisse, soweit sie fUr die vorliegende Frage wichtig sind, kurz zusammen­
gestellt seien. 

Parathormon bewirkt eine Calciummobilisation; dabei kommt es zu einem 
Abfall des Gesamtphosphors. Durch die Ausschuttung des Calciums aus den 
Depots sinkt der Kalium-Calciumquotlent ab (F. HOFF). Bei "Oberdosierung 
des Parathormons wurde eine Entkalkung des Skelets infolge der Calcium­
mobilisierung. beobachtet (vgl. W. R. GROVE und H. W. C. VINES, HOFF und 
HOMANN, wobei es zu einer negativen Calciumbilanz (vgl. HUNTER) kommt. 
Gleiche Vorgange wurden klinisch bei Tumoren der Nebenschilddrusen - vor 
allem Epithelkorperchenadenomen - festgestellt (vgl. BARR, BULGER und 
DIXON, SNAPPER, SILBERBERG, MANDL, WESTHUES, HUNTER und AUB). Bei 
verstarkterNebenschilddriisentat~gkeit erfolgt eine verstarkte Calcium-. und 
Phosphatausscheidung im Urin. Das ausgeschiedene Calcium stammt aus dem 
Knochen; das zur Deckung der erh6hten Phosphatausscheidung notige Phosphat 
wird nicht nur aus dem Knochen, sondern auch aus der Gewebsflussigkeit mobil 
gemacht (vgl. FULLER, BAUER, ROPES und AUB). 1m Endzustand entwickelt 
sich eine deutliche Azidose (vgl. TAYLOR, BREHME und GYORGY). Dabei verlauft 
die Reaktion im Organismus nach Parathormonuberdosierung in zwei Phasen: 
Zunachst Calciumanstieg im Blut, dadurch Sinken des Kalium-Calciumquotienten 
und Verminderung der Alkalireserve: In der zweiten Phase tritt eine genau 
umgekehrte Wirkung ein (s. HOFF und HOMANN). Eine Verminderung der 
Alkalireserve wurde ubrigens von FULLER, BAUER, ROPES und AUB nicht fest­
gestellt. Auf die unterschiedliche Wirkung beim Menschen wurde bereits von 
GYORGY (S. 1562) hingewiesen. Der durch Parathormoninjektionen ausgeloste 
hypercalcamische Symptomenkomplex konnte ubrigens von COLLIP durch Gaben 
von Calciumchlorid und saurem Natriumphosphai·nachgeahmt werden. 
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Unter A T 10 istunternormalen·Bedingungen eine Vermehrung der Calcium­
und Phosphatretention nicht festzustellen. Unter hohen Dosen kommt es -
wie beim Parathormon auch - zu einer negativen Calcium- und Phosphat­
bilanz, auch nach AT 10 ist eine Hypercalcamie, dadurch ein Absinken des 
Kalium-Calciumquotienten festzustellen (vg1. HOFF). Teilweise wurde eine anta­
gonistische Wirkung zum Parathormon festgesteIIt: Der Phosphatspiegel im Blut 
steigt; bei "Oberdosierung kommt es spater zu einer AIkalose (vgl. CHR. KRoETZ, 
HANDOWSKY, LIEGEOIS). Die bei geeigneter Dosierung zu beobachtende Ver­
kalkungszunahme im Knochen kann durch gleichzeitige Zufiihrung von Parat­
hormon aufgehoben werden, wahrend OrganverkaIkungen dadurch verstarkt 
werden (s. HOFF und HOMANN). 

In unseren eigenen Versuchen (SCHMITT und TAEGER), lieBen wir die bisherige, zu der 
calciumarmen Grundkost zusatzlich verabfolgte perorale Calciumdarreichung wahrend 
des Parathormonversuches bestehen, um Veranderungen in dem einmal erreichten Calcium­
gleichgewicht des Organismus durch plOtzlichen Calciumentzug zu verhindern. 

Tabelle 19. Parathormon 60 E. am 7. 1. £riih. 

Ca mg Pb y Blut iu Millimol 
im Urin Pb y 

Datum in Speisen tii.gIich Vou- Pb y 
Pb y I CI I Na I 

PI. ~ Ery.1 

Ca und 
Getriinken ausge- blut 

Ery. ~ Ery. Pl.l Ery. schieden PI. P!. Ery. 

4.1. 1750 39 I I 
5.1. 1750 38 
6.1. 1750 44 
7.1. 1750 95 28 8 20 101 54,2 142 29,4 3,9 116 2,1 0,8 
8.1. 1720 78 8,35 26 27,5 104 67 125 28 5,1 117 .3,2 0,74 
9.1. 1690 58 

10.1. 1495 70 
11.1. 1495 60 

I I I I 12.1. 1475 38 

Vom 4.-6. 1. wurden in 2520 ccm Urin insgesamt 121 l' Blei ausgeschieden. Am 
7. 1. friih, vor der Parathormoninjektion betrug der Blutbleispiegel 28 1'-%, war also 
vollstandig normal. Nach der Hormoninjektion verdoppelt sich die Urinbleiausscheidung 
und erreicht erst im Verlauf einiger Tage wieder die Norm. Vom 7.-9. 1. werden in 
2560 ccm Urin 231 l' Blei, yom 10.-12. 1. in 2900 ccm Urin 168 l' Blei ausgeschieden. 
Auch del' Blutbleispiegel steigt an, halt sich allerdings noch eben im Bereich des Normalen. 
Moglicherweise war er zur Zeit der Blutentnahme am 8. 1. friih bereits wieder im Sinken 
begriffen. 

Das Mineralanalysenprofil ist zu Beginn del' Versuche nicht ganz normal. Das ChIor 
ist in Plasma und Erythrocyten etwas erniedrigt, Natrium und Calcium etwas herabgesetzt, 
der Kaliumgehalt der El'ythl'ocyten erhoht. 

Nach der Injektion steigt das Plasmacalcium auf weit iiber normale Werte, wahrend 
der an sich schon niedere Calciumgehalt der Erythrocyten noch weiter sinkt. Da del' Kalk­
bedarf aus den Erythrocyten keinesfaIls gedeckt werden konnte, muB hier also eine Mobili­
sierung des Calciums aus den Depots stattgefunden haben, was sich mit dem oben Gesagten 
ohne weiteres deckt. Del' ChIoranstieg in Plasma und Erythrocyten ist wahrscheinlich 
als Folge del' bei del' Parathormonverabreichung zu beobachtenden Bluteindickung auf­
zufassen, del' Natriumverlust moglicherweise auf Rechnung saurer Stoffwechselschlacken 
zu buchen. 

Auch nach Verabreichung des Calcinosefaktors konnten wir eindeutig eine Bleimobili­
sierung feststellen (Tabelle 20). 

Die Serumcalciumwerte bei dem AT IO-Versuch betrugen am 12. 12. 10,6 mg-%, 
am 11. 12.9,2 mg-%, am 12. 12. 7 mgc%, am 13.12. 11,8 mg-% und am 14.12. wiederum 



Datulll 

5.12. 
8.12. 
9.12. 

10.12. 
11.12. 
12.12. 
13.12. 
14.12. 
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Ca mg 
in Speisen 

und 
Getranken 

taglich 

1740 
1700 
1720 
1690 
1690 
1670 
1690 

Ph y 
im Drin 
taglich 
ausge-

schieden 

56 
71 
77 
64 
72 
88 
80 

102 

Tabelle 20. 

1m In den Blut in Millimol 
Ph Plasma Ery. 

~;il. LO~~~m lOK~~m __ C_I __ I __ -Na -I ·-l{.--j-~-~a--
hlut Blut Blut I I i_r-Ph y Pb y PI. I Ery. PI. I Ery. PI. I Ery. I PI. Ery. 

39 13 26 

84 34 50 
94 48 47 
95 45 53 

I 98 47 I 57 
104 

100 I 60,41 U4 35,5! 4,851 83 12,8 0,29 
I I 

59 1]40 1 37 5,751 94,5! 2,64 0,48 102 
107 
107 
98 

107 145,5 40,8 3,78 U8 4,3 0,78 
65,5 126 136,8 13 I 97,5 4,3 2,8 
56 106,5 29,6 3,7 120 3,54 0,9 

I , 

11,18 mg.%. Am 9. und 10.12. wurden je 2 ccm AT 10 peroral verabfolgt. Am n. 12. 
muBte das Mittel abgesetzt werden, da Durchfalle und kolikartige Leibschmerzen ein· 
setzten, die erst am Folgetag verschwlj,nden. Die Fliissigkeitszufuhr betrug, wie bei allen 
unseren Versuchen, in der fraglichen Zeit 1500 ccm taglich. Bei ziemlich unveranderten 
Urinmengen steigt die Urinbleiausscheidung deutlich an. Auch der Blutbleispiegel vermehrt 
sich kontinuierlich. Der Chlorgehalt der Erythrocyten erreicht iibernormale Werte, urn nach 
Absetzen des AT 10 prompt zur Norm abzufallen. Der Natriumgehalt in Plasma und Ery­
throcyten ist nahezu unbeeinfluBt, der Kaliumgehalt der Erythrocyten dagegen erhoht. 
Am eindeutigsten wird das Blutcalcium beeinfluBt: In beiden Fraktionen steigt es. Wie 
die Urinbleiausscheidung und der Blutbleispiegel bleibt die Calciumvermehrung noch tiber 
die Zeit der AT 10·Gaben hinaus bestehen. Auch hier ist wieder ein weitgehender Paral­
lelismus zwischen dem Verhalten des Calciums und des Bleis im Organismus festzustellen. 

Dabei ist die Wirkung des Parathormons und des AT 10 auf den Mineral­
haushalt durchaus nicht in allen Punkten gleich. Der Chloranstieg in beiden 
Fraktionen ist nach beiden Mitteln zu beobachten; auch das Plasmacalcium 
erfahrt in vollig gleicher Weise eine Vermehrung; nach Parathormon sinkt, 
nach AT 10 steigt der Calciumgehalt der Erythrocyten. Trotzdem kommt es 
in beiden Fallen zu einer Bleimobilisierung. Hieraus wird man schlieBen diirfen, 
daB es weniger auf die Richtung der Veranderung des Calciumgehalts ankommt, 
als vielmehr auf die Tatsache, daB es durch diese Mittel zu einer Umlagerung 
des Calciums kommt, welche von einer Bleimobilisierung begleitet ist. 

e) Die Wirkung von Jodkali und Elityran. 

DaB durch Jodkaligaben Blei mobilisiert werden kann, ist lange bekannt und 
immer wieder bestatigt worden. Eine iibersichtliche Zusammenstellung iiber den 
Stand des ganzen Fragenkomplexes findet sich bei FLURY(S. 1748). Nach den 
Versuchen von AUB, FAIRHALL und Mitarbeitern (S. 114) ist die Wirkung dem 
Jodion zuzuschreiben. Am wahrscheinlichsten ist eine Stoffwechselwirkung 
tiber die Schilddriise. Auch hier bestehen enge Beziehungen zum Calcium­
Phosphatstoffwechsel. P ARHORN konnte bei Kaninchen durch Verfiitterung 
von Schilddriisensubstanz eine vermehrte Calciumausscheidung erzielen. Beim 
Menschen wurde eine starke Steigerung der Calcium- und Phosphatausscheidung 
durch Gaben von Schilddriisensubstanz bzw. Thyroxin bei Normalpersonen 
erzielt, unter den pathologischen Bedingungen einer Funktionssteigerung der 
Schilddriise ebenfalls eine vermehrte Calcium- und Phosphatausscheidung von 
AUB, BAUER, HEATH und ROPES und :FULLER, BA1:'ER, ROPES und AUB 
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festgestellt. PuPPELlilld Ctm'i'lS fanden beim hyperthyreotischen Kranken eine 
vermehrte Calciumausscheidung, wahrend bei Hypothyreosen eine Kalkretention 
nachzuweisen war. Bei Myxodem wurde eine Verminderung der Calcium- und 

Phosphatausscheidung beobachtet (vgl. hierzu 
Tabelle 21. J odkali. MI~OKA.MI und NISHIMUR,A.). Nach den Unter­

Ca mg 
Datum in Speisen 

und Getranken 
taglich 

Falll 
19.1. 
20.1. 390 
21. 1. 350 
22.1. 380 
23.1. 400 2gKJ 
24.1. 390 taglich 
25.1. 410 per os 
26.1. 360 
27.1. 380 
28.1. 390 
29.1. 
30.1. 
31. 1. 

Fall 2 
28. 11. 1710 
29. 11. 1750 
30.11. 1350 2gKJ 
1. 12. 1350 taglich 
2.12. 1390 per os 
3.12. 

1
1380 4.12. 1390 

Pb 
im Drin 

aus-
geschieden 

45 
38 
55 

119 
88 
60 
70 
77 
60 
68 
34 
38 
30 

44 
48 
80 
50 

111 
58 
60 

suchungen meser Autoren erfolgt . me ver­
mehrte Calcium-Phosphatausscheidung mit 
groBterWahrscheinlichkeit auf Kosten der 
Knochenmineralien. Dabei handelt es sich 
offenbar nicht um eine Verteilungsverande­
rung zwischen dem Calcium und Phosphat 
im Blut wie bei der tetanischen Hypocalc­
amie (Phosphatstauung) (vgl. hierzu GREEN­
WALD und GROSS, MCCALLUM und VOEGTLIN, 
SALVESEN, BEHRENDT), sondern um eine, 
durch starke Ausschlage in der Gesamtcal­
cium-Phosphatbilanz gekennzeichnete un­
mittelbare, nicht naher zu definierende Ein­
wirkung der Schilddruse auf me Ablagerung 
der Calciumsalze in den Knochen. DaB es 
durch Schilddrusenwirkung zu einer Blei­
mobilisation kommt, nimmt unter diesen 
Umstanden nicht weiter wunder. Auch wir 
(SCHMITT und TAEGER) konnten nach Jodkali 
eine Bleimobilisierung beobachten, wobei es 
gleichgiiltig war, ob me Versuchsperson wie 
vorher unverandert eine calciumarme oder 
aber calciumreiche Kost erhielt. 

Die bleimobilisierende Wirkung der Jodkaligaben wird sowohl im Urin wie im Blut­
bleispiegel deutlich. Interessant ist das Verhalten der Mineralstoffe im Blut. Chlor und 
Natrium steigt in beiden Fraktionen, Kalium sinkt in Plasma und Erythrocyten in jedem 
Fall. Das Calcium des Plasmas vermindert sich, steigt dafiir in den Erythrocyten stark an. 

Tabelle 22. Blutwerte. 

1m In den Mineralanalysen in Millimol 
Pb y.% Plasma Ery. 

Datum Voll- von von 01 Na K Ca Bemerkungen 100 ccm 100 ccm blut Blut Blut 
Pb y Pb y PI. Ery. PI. Ery. PI. Ery. PI. Ery. 

131 

I 
Falll 
20.1. 79 27 52 104 39 117 5,4 87 3,8 0,1 
23.1. 114 48 66 108 42,3 118 53,3 4,6 73 2,28 1,9 
27. 1. 117 47,2 70 107 39 116,5 35,5 3,8 83 2,2 0,34 

Fall 2 Grundumsatz 
28.11. 98,6 42 56,6 104 54 135 31,11 8,5 82 3,6 0,4 98% 
4.12. 127 58,4 68,6 108 60,4 145 35,4 4,85 81 2,8 1,22 107% 

Vergleichen wir hierzu unsere Ergebnisse nach Verabreichung von Elityran, so zeigt 
sich hinsichtlich der Wirkung auf das Blei das gteiche Bild. 
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Durchaus antagonistisch beeinflullt-ist dagegen 
der Mineralstoffgehalt des Blutes. Nach Elityran 
sinkt der Chlor- und Natriumgehalt in Plasma und 
Erythrocyten. Das Kalium steigt dagegen in beiden 
Fraktionen an. Das Plasmacalcium steigt und 
erreicht absolut so hohe Werte, wie wir sie nur 
nach Parathormongaben beobachteten, wahre;nd der 
Kailkgehalt der Erythrocyten sinkt. 

Hieraus wird man schIieJ3en diirfen: 1. J od­
kali und Elityran haben hinsichtlich des Mine­
ralstoffwechsels eine gegensatzliche Wirkung. 
Moglicherweise kann man diesen gegensatz­
lichen Effekt so erklaren, daJ3 durch J odkali 
eine vermehrte, durch Elityran beim Schild­
driisengesunden eineverminderte Funktionder 
Schilddriise ausge16st wird. 2. Trotz dieses 
gegensatzlichen Verhaltens ist die Wirkung 
auf das Blei die gleiche: Es erfolgt eine Mobili­
sierung. Auch hier scheint es weniger darauf 
anzukommen, in welcher Richtung sich vor 
allem der Calciumgehalt zwischen Plasma und 
Erythrocyten einerseits und den Geweben 
(Knochen) andererseits andert, als vielmehr 
auf die Tatsache, daJ3 iiberhaupt eine Ver­
anderung bzw. Umlagerung des Calcium- und 
Phosphatbestandes des Korpers erfolgt. 

Datum I 

Fall! 
23.2. 
24.2. 
25.2. 
26.2. 
27.2. 
28.2. 
29.2. 

1. 3. 
2.3. 
3.3. 
4.3. 

Fall 2 
11. 1. 
12.1. 
13.1. 
14.1. 
15. 1. 
16.1. 
17.1. 
18.1. 
19.1. 
20.1. 

Tabelle 24. Blutwerte. 

1m In den 
Pby-% Plasma Ery. 

Datum VoU- von von 
lOOccm lOOccm blut Blut Blut 

Pb y Pb y 

Fall 2 
13.1. 32,5 8,5 24 
16.1. 87,7 41,1 46,6 

Mineralanalysen in Millimol 
--

Cl Na K 

PI. I Ery. PI. I Ery. PI. Ery. 

115 70,4 139 29 6,3 87 
103 42,8 134 18,7 8,7 126 

f) Zusammenfassung. 
(Therapie der Bleivergiftung.) 

Tabelle 23. 

Oa lUg 
in Speisen 

und Getrllnken 
tlIglich 

380 
360 
400 
380 
390 
410 
350 
260 
380 
400 

1495 
1445 
1475 
1485 
1465 
1445 
1465 

2Ta­
bletten 

Eli­
tyran 

taglich 

2Ta­
bletten 

Eli­
tyran 

taglich 

I 
Pb Y 

1m Urin 
tilglich aus­
geschieden 

34 
42 
38 
46 
51 
85 
99 
91 
56 
35 
30 

60 
58 
49 
52 
54 

120 
72 
26 
34 
38 

Oa Bemerkungen 

PI. Ery. 

Grundumsatz 
2,2 0,50 103% 
4,1 0,34 96% 

FaJ3t man das Ergebnis der im vorigen Abschnitt dargestellten Unter­
suchungen zusammen, so kommt man zu der Feststellung, daJ3 aIle die ver­
schiedenen MaJ3nahmen, deren blei,mobilisierende Wirkung schon lange bekannt 
ist, ein Gemeinsames haben: Sie fiihren samtlich, wenn auch auf ganz ver­
schiedenem Wege, zu Veranderungen im Mineralstoffwechsel, dessen sehr wich­
tiger Stellung bei der Bleivergiftung bisher doch wohl zu wenig Beachtung 
geschenkt worden ist. Wichtig erscheint mir auch die Feststellung, daJ3 es 
weniger auf die Richtung der Veranderungen anzukommen scheint, in der die 
Umlagerungen in der Verteilung vor allem des Calciums und der Phosphate 
vor sich gehen, als die Tatsache, daJ3 iiberhaupt jede Storung des Gleichgewichts 
dieser Ionen zur Bleimobilisierung fiihrt; Die hieratls zu ziehenden SchluJ3-
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folgerungen hinsichtlich der Gewinnung des Analysenmaterials sollen in Ab­
schnitt V abgehandelt werden. Abgesehen davon ergeben sieh aber noeh fUr 
die Therapie der Bleivergiftung wichtige Fingerzeige. 

Der Gedanke von F AIRHALL, AUB und Mitarbeitern, zu versuehen, dureh 
Herbeifiihrung einer positiven Kalkbilanz Blei zu fixieren, hat in der Praxis 
zu mancherlei MiBverstandnissen gefUhrt. Wenn - wie zuletzt von SCHRETZEN­
MAYR und BAUER - "massive Kalkdosen" zur Behandlung der Bleivergiftung 
empfohlen werden, so wird naeh dem Vorstehenden damit sieher keine Blei­
fixierung, sondern eine Bleimobilisation erreieht. Es bleibt nur noeh zu erklaren, 
warum immer wieder kliniseh von einer wesentlichen Besserung beriehtet wird 
(vgl. hierzu aueh die im gleiehen Simle verwertbaren Blutbleiwerte von TEISINGER 
und SVESTKA). Die Erklarung hierfiir ist wahrscheinlich weniger in der Kalk­
medikation als in der Tatsache zu suchen, daB die betreffenden Patienten mit 
der Aufnahme im Krankenhaus aus dem bleigefahrdenden Milieu herausgenommen 
werden und damit die weitere Bleizufuhr plOtzlich abgestoppt wird. Beim Ein­
dringen von Blei in den Organismus wird - selbst bei intravenoser Darreichung 
von Blei - dasselbe sehr schnell in den Depots (= Kalkdepots 1. Ordnung) 
abgelagert (vgl. hierzu die Befunde von BEHRENS und Mitarbeitern) und ver­
sehwindet schon naeh einigen Stunden aus dem Blut. Dabei spielt aueh die 
Dosis des einverleibten Bleis eine nieht unbetraehtliehe Rolle (BEHRENS und 
BAUMANN). Der selbsttatige Regulationsmeehanismus des Organismus maeht 
das schadigende Agens also recht schnell unschadlieh. Wie die Verhaltnisse bei 
sehwerer Bleivergiftung liegen, ist noeh nieht ganz sieher geklart. Sind die 
Depots gefUllt, so wird bei fortlaufender weiterer Zufuhr ein von der GroBe 
der Aufnahme abhangiger, standiger, in Richtung auf die Abseheidungsstellen 
zu verlaufender Bleistrom vorhanden sein. Mit dem plOtzlichen Abstoppen 
der weiteren Zufuhr wird das kreisende Blei zunaehst ausgesehieden. Dabei 
verschwinden die akuten Symptome, Blut-, Urin- und Kotbleispiegel sinken 
abo Wurde dabei zufallig Calcium verabreicht, so wird dann dieser plOtzliche, 
objektiv naehweisbare AbfaH der Wirkung des Caleiums zugeschrieben. 

Nach Lage der Dinge bin ieh iiberzeugt, daB die Entfernung aus dem blei­
gefahrdeten Milieu allein zunachst geniigt, um eine wesentliehe Besserung 
herbeizufiihren. Man wird gut tun, in allen Fallen darauf zu dringen, daB die 
weitere Bleizufuhr gestoppt wird. DaB die Bleidepots auBerordentlich leieht 
mobilisierbar sind; vor aHem bei schwer Bleivergifteten, ist bekannt. DaB der 
Organismus standig bemiiht ist, sieh den jeweiligen Verhaltnissen naeh Moglich­
keit anzupassen und das Ionengleiehgewicht moglichst gleiehmaBig zu erhalten, 
ist ebenfalls bekannt. Hierfiir lassen sieh auch manehe unserer (SCHMITT und 
TAEGER) Versuehsergebnisse verwerten. Unter gleichbleibenden Versuchs­
bedingungen, die zunaehst durehaus zu einer Bleimobilisierung fiihren konnten, 
fiel die Bleiausscheidung nach einiger Zeit regelmaBig ab, um nach jeder weiteren 
Anderung jedesmal, wenn aueh voriibergehend, wieder anzusteigen. 

Bei der Therapie der Bleivergiftung wird man sieh mithin groBe Zuriick­
haltung auferlegen miissen und als obersten Grundsatz des Handelns sieh das 
Bestreben zum Ziel setzen, zunachst eine weitere Bleizufuhr zu unterbinden 
und gleiehzeitig das einmal erreichte Gleiehgewieht des Mineralhaushalts 
zu erhalten. Bei dem wiehtigen EinfluB der Nahrung auf den Mineral­
stoffweehsel wird man versuchen miissEm, die Ernahrung zuerst soweit als 
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irgend moglich der dem Patienten' bishergewohnten anzugleichen. Nachdem 
wir nachweisen konnten (SCHMITT und TAEGER), daB bei Bleivergifteten haufig 
eine Calciumverarmung des Organismus festzustellen ist - eine Tatsache, die 
ubrigens mit den experimentellen Erfahrungen in Einklang zu bringen ist, daB 
Blei das Calcium verdrangt (BISCHOFF und MAXWELL, BROOKS, JOWETT) -, 
wird man allmahlich versuchen, den Calciumverlust langsam zu ersetzen. Dabei 
wird man nun nicht ohne weiteres nur Calcium zufiihren dUrfen, sondern gleich­
zeitig darauf zu achten haben, daB mit dem Calcium eine genugende Menge 
Kalium, Magnesium und vor allem Phosphor zugefiihrt wird, um das Verhaltnis 

~, ~!, Ja nicht zu storen. Dabei wird es von selbst bereits zu einer Bleiausschei­

dung kommen. Jedes stoBweise Vorgehen ist dabei zu vermeiden. Erst in spaten 
Stadien wird es erlaubt sein, durch starker wirksame MaBnahmen - Calcium­
entzug, Sauerung usw. - Blei zu mobilisieren, urn eine Entleerung der Depots 
zu erzielen. Auch hierbei wird man stets sehr schonend vorgehen mussen. Was 
die Wahl des zu verwendenden Kalkpraparates betrifft, so wird man nach den 
neuen Befunden von SCHMITT und BASSE von intravenosen Calciuminjektionen 
ganz absehen und sich auf die perorale Verabreichung von z. B. Trikalkol oder 
Calciumgluconat beschranken, d. h. auf Praparate, die nach den Befunden dieser 
Autoren zur Bildung von Kalkdepots am besten ausgenutzt werden. Moglicher­
weise ist eine aktivere Therapie mit Natriumthiosulfat ganz aussichtsreich, sofern 
sich die Erfahrungen von SCHMITT und LOSSIE verallgemeinern lassen sollten. 

IV. Standardzahlen. 
Die Hohe der Standardzahlen hangt ganz wesentlich ab von der angewandten 

Methode. Nach den in Abschnitt II (S. 470ff.) mitgeteilten Tatsachen nimmt es 
nicht weiter wunder, daB zwischen den Ergebnissen der einzelnen Untersucher 
recht erhebliche Abweichungen bestehen. Weiterhin ist zu bedenken, daB es 
sehr darauf ankommt, in welchem Zustand sich der Untersuchte gerade in Hin­
sicht auf seinen Mineralstoffwechsel befand (S.496ff.). Da weiterhin die Aus­
scheidung weitgehend abhangig ist von der Hohe der taglichen Bleizufuhr und 
sich mit der Zeit ein Gleichgewicht zwischen Einfuhr und Ausfuhr einstellt 
[vgl. KEHOE, THAMANN, CHOLAK (1, 2, 4, 5)], konnen sichgerade beiAufstellung 
allgemein gultiger Standardzahlen mehr oder weniger starke Differenzen durch 
die regionalen Verhaltnisse und den Kulturstand, die Art der Nahrungsmittel 
usw. ergeben [vgl. hierzu die Befunde von KEHOE und Mitarbeitern (I) bei Primi­
tiven und Nordamerikanern sowie die Stellungnahme von LOWNDES]. 

Bei meinen eigenen Untersuchungen muBte ich feststellen, daB in GroB­
stadten (Berlin und Miinchen) von Normalpersonen, die nicht mit Blei beruflich 
in Beruhrung gekommen waren, durchschnittlich weniger Blei im Urin aus­
geschieden wird, als z. B. in den landlichen Gegenden von Gottingen. Inwieweit 
hier der EinfluB der Bleiaufnahme mit dem Trinkwasser eine Rolle spielt, ist 
schwer zu entscheiden. An sich erschiene es durchaus denkbar, daB durch 
die haufigere Benutzung der Wasserleitung in den Wohnstatten der GroB­
stadte ein langeres Stehen des Wassers in den Bleirohren der Wasserleitung 
verhindert wird, wodurch die Moglichkeit sich vermindert, daB sich das Blei 
im Wasser lOst. Vielleicht spielt auch die geologische Beschaffenheit des Bodens 
(Bleivorkommen im Harz) eine Rolle. ()b sich uberhaupt allgemein giiltige 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 33 
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Standardzahlen auf~tellen lassen,scheint mir aus diesen Grunden durchaus 
zweifelhaft. Mit verschiedenen Methoden gewonnene Standardzahlen sind unter 
sich wegen der in Abschnitt II mitgeteilten methodischen Differenzen nicht 
ohne weiteres untereinander vergleichbar. Zudem gehen die Berechnungs­
arten bei den verschiedenen Untersuchern ziemlich durcheinander. Zum Teil 
werden die Standardzahlen im Urin pro Liter, zum Teil als Werte der taglichen 
Ausscheidung angegeben. Die Kotbleizahlen werden von einigen Autoren auf 
eine bestimmte Menge Trockenkot, von anderen auf eine gewisse Menge Kot­
asche oder auf die mit dem taglichen Gesamtkot ausgeschiedene Bleimenge 
bezogen. Am einheitlichsten sind noch die Blutwerte, die allgemein auf 100 cern 
Blut berechnet werden. 

1. Urin. 
"Ober die bis 1933 vorliegenden Ergebnisse sei auf die ausfiihrliche Zusammen­

stellung von F. FLURY (S. 1644--1648) verwiesen. Hierzu ist zu bemerken, 
daB alle dort mitgeteilten Zahlen von KEHOE und Mitarbeitern, die mit der 
s-Diphenylcarbacidmethode gewonnen wurden, nach den spateren Feststellungen 
und spektrographischer Kontrolle der Methode urn je etwa 70 y Blei zu tief 
liegen [vgl. KEHOE, THAMANN und CHOLAK (7)]. Die wichtigsten, seit 1933 ver­
offentlichten Standardzahlen sind in der nachstehenden Tabelle zusammengestellt. 

Autor Methode 

SCHMIDT u. WEY - Chemisch-
RAUCH (Monogr. elektro-

S. 35£., 1933) lytisch 

SCHULER (1936) Chemisch­
elektro­
lytisch 

KEHOE, THAMANN Chromat­
u. CHOLAK (1-5) methode, 

(1933) Endbest. 
mit s-Di­
phenyl. 
carbacid 

Dieselben J. amer. Wie vor 
med. Assoc. 104, 

90 (1935) 

13EHRENS,TAEGER, Chemisch 
TAEGER u. Dithizon 

SCHMITT 

Tabelle 25. Urinbleiwerte. 

Pb y L 

10--55 
o 20 

o 130 

20-80 
050 

Pb ytaglich Bemerkungen 

10--60 Versuch an 63 Normalpersonen. 
o 23 Kritischer Grenzwert bei 

100 y/L 

0-100 

Bei ausgesprochenen Bleischaden 

Bei den meisten Normalpersonen 
(Zahl nicht angegeben) unter 
60y 

Bei erwachsenen normalen Nord· 
amerikanem 

20--180 30--170 Bei normalen amerikanischen 
Kindem 080 

0--39 
o 15 

0--129 
012,7-14,8 

10--480 
200 

14--29 14--32 
5-100 
o 38 

60--80 60--100 

0--40 

10--266 

Mexikanische Kinder (Primitive) 

Erwachsene Mexikaner (Primi. 
tive) 

Bei sicher Bleivergifteten 
Kritischer Wert 

9 Normale verschiedener Berufe 
77 Mediziner 

Werte friiherer Untersuchungen 
korrigiert 

Normalwerte von etwa 200 Per· 
sonen, die nie mit Blei in 
Beriihrung waren 

Bei Personen mit sicherem Blei· 
kontakt ohne typische klini· 
sche Symptome 

Bei klinisch siQheren Bleivergif. 
tungssymptomen 
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TabeHe 26 (Fortsetzung). 

Autor Methode Pb 1'L Pb 1'tli.glich Bemerkungen 

LEDERER Chemisch 8,5-21 - Bei 77 Normalen 
Dithizon o 13 

50-182 - Bei einwandfrei Bleikranken 

TOMPSETT u. Chemisch 050 - Bei Normalen 
ANDERSON Dithizon 

LOWNDES Chemisch 050 - Bei Normalen 
0-160 

BAGCH! u. Chemisch 0-42 0-48 Bei 51 Normalen (WeiBe, Hindus, 
GANGULY Dithizon Mohammedaner) , 

(Methode 4-5305 - Bei 19 Bleivergiftungen 
LYNCH, SLA- o 107 
TER, OSLER) 

. 
Sichtet man die Werte der vorstehenden Tabelle, so fallt auf, daB vor allem 

die Werte von KEHOE und Mitarbeitern sehr stark schwanken, obwohl sie alle 
mit der gleichen Methodik gewonnen wurden. Da einzelne Werte zum Teil ganz 
aus dem Bereich der iibrigen herausfallen, ergeben sich recht groBe Schwankungs­
breiten_ Ein klares Bild ist kaum zu gewinnen. Schwer erklarbar ist die Tat­
sache, daB z. B. bei erwachsenen Amerikanern die Schwankungsbreite und 
der Durchschnittswert der Urinbleiausscheidung tiefer liegen als bei normalen 
amerikanischen Kindern. Die Werte bei Primitiven liegen eindeutig tiefer als 
bei Nordamerikanern .. Die Differenz ist wahrscheinlich durch die geringere 
Moglichkeit der Bleiaufnahme zu erklaren. Die mit der Dithizonmethode ge­
wonnenen Werte stimmen wenigstens einigermaBen iiberein. Immerhin wird man 
auch hier mit der Angabe eines Durchschnittsnormalwertes sehr zUrUckhaltend 

Tabelle 26. 

Name, Alter'l Letzte I Unter- IPb1' I Pb I Klinische I Geschlecht, Beriihrung suchungs- Blutbefund tag- 1'/L Pb-Symptome Bemerkungen 
Beruf mit Blei datum lich 

Ri., Pb-Arbeit 3.9.36 6 41 Pb-Sauro, Niedere Blei-
26 Jahre, 1 Jahr bis spastische werte im Urin, 

mannL 6.8.36 1 Obstipation, klinischdeutliche 
BleigieBer Kopfweh, Bleisymptome 

Mattigkeit 
H.M., Vom 15.9.35 22.1.36 Hb.79%, 9 9 Bleisaum, 

21 Jahre, bis 13. 1. 36 Ery.4MilL, Magen-
Maler nur mit Pb- Bas. Punkt. Darm-

WeiB gemalt + koliken 

H.T., Seit 1894 bis 1. 11.35 Hb.78%, 58 80 Mattigkeit, Relativ hohe 
55 Jahre, 25. 10. 35 vor Ery.4,3Mill., Kopfweh Bleiwerte im 
Pb-Hiit- Pb-Schmelz- Bas. Punkt. Urin; vieldeutige 
tenarb. of en tatig bzw. keine Be-

funde fiir Blei-

Juli 19361 

vergiftung 

O. R., Seit 1923, Hb. 82%, - 230 Gesund und 
53 Jahre, noch in IEry. 5,1 Mill., beschwerde-
Bleiloter Arbeit Bas. Punkt. frei 

+ --
33* 
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sein miisseD.. Dazu koinmt noch ,daB nach den Feststellungen von KEHOE 
und Mitarbeitern (1-5), LEDERER u. a. iibereinstimmend mit meinen eigenen 
Befunden die Urinbleiausscheidung taglich stark schwankt und kein Parallelis­
mus besteht zwischen der Menge des im Urin ausgeschiedenen Bleis und der 
Schwere der klinisch feststellbaren Bleivergiftungssymptome. Haufig genug 
wurde bei einmaliger Untersuchung bei eindeutigem klinischem Symptomenbild 
ein niederer Urinbleiwert festgestellt; umgekehrt fand sich bei Normalen bzw. 
symptomarmen Bleikranken ein sehr hoher Bleiwert im Urin. Mit einmalig 
bestimmten Urinbleiwerten allein ist fiir die Diagnose also wenig anzufangen. 

Zur Belegung dieser Auffassung seien noch einige typische Beispiele aus meinen 
eigenen Untersuchungen angefiihrt, dabei auf die ausfiihrlichen Tabellen (vgl. TAEGER 
und SCHMITT) hingewiesen (Tabelle 26). 

2. Kot. 
Ahnliche Schwierigkeiten ergeben sich bei der Aus'wertung der Analysen 

im Kot. Vor allem KEHOE und Mitarbeiter (6) messen - jedoch nur bei gleich­
zeitiger Kontrolle der Bleizufuhr durch die Nahrung - den Kotbleiwerten 
diagnostische Bedeutung zu. Hierzu ist folgendes zu bemerken: Von vornherein 
ist zu erwarten, daB die Kotbleiwerte stark schwanken, denn die im Stuhl auf­
zufindenden Bleimengen sind nicht der Bleiausscheidung durch den Darm gleich­
zusetzen. Der Bleigehalt des Kots bestimmt sich vielmehr durch die in einer 
viel hoheren GroBenordnung liegenden, mit der Nahrung aufgenommenen Blei­
mengen, die einmal von der Menge der taglich zugefiihrten Nahrung und Getranke, 
zum andern von der Herkunft der Nahrungsmittel und ihrem sehr wechselnden 
Bleigehalt abhangen diirften. Allgemeingiiltige Durchschnittszahlen wird man 
kaum aufstellen konnen (vgl. hierzu PERNICE, KEHOE und Mitarbeiter, LOWNDES 
u. a.). Es ist anzunehmen, daB diese in Nahrungsmitteln enthaltenen Blei­
mengen je nach dem Erzeugungsort (industrielle oder rein landwirtschaftliche 
Bezirke, BodenverhaItnisse, bei Getranken Zustand der Wasserleitung, Mineral­
stoff- und Kohlensauregehalt des Wassers, GroBe des taglichen Wasserverbrauchs 
usw.), ihrer Verpackungsart (Konserven, Frischhaltung usw.) so wesentlich 
schwanken, daB die durch den Dickdarm ausgeschiedene Menge des wirklich 
resorbierten Bleis bei den Kotuntersuchungen nicht geniigend zum Ausdruck 
kommt. Beriicksichtigt man weiterhin, wie wesentlich es fiir die Resorption ist, 
ob das mit der Nahrung zugefiihrte Blei alsschwer- oder leicht16sliches Salz 
vorliegt, ob sich der aufnehmende Organismus in saurer oder alkalischer Reak­
tionslage befindet, wie die Aciditatsverhaltnisse des Magens sind usw., so wird 
man sich bei der Beurteilung von Kotbleiwerten noch mehr Zuriickhaltung auf­
erlegen. Allgemein giiltige Normalwerte . miiBte man bei der grQBen Schwan­
kungsbreite und den genannten vielen Unsicherheitsfaktoren so hoch ansetzen, 
daB ihr Wert fiir die Diagnostik nur sehr gering wird. Nur wenn man versuchte, 
eine Reihe dieser Unsicherheitsfaktoren auszuschlieBen und bei solchen Unter­
suchungen eine allgemeingiiltige Standardkost verabreichte und von der taglichen 
Gesamtnahrungs- und Getrankemenge ein Gemisch herstellte, das jeden Tag 
analysiert werden miiBte, waren vielleicht sicherere Werte zu erhalten. Ab­
gesehen von der sehr schwierigen praktischen Durchfiihrung ist man selbst dann 
noch nicht sicher, wieviel von der mit der Nahrung zugefiihrtenBleimenge tatsach­
Hch resorbiert worden ist. Gerade in zwenelhaften Fallen, in derten man durch 
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den quantitativen Bleinachweis eine Eritscheidung in der einen oder anderen 
Richtung herbeifiihren mochte, muB man mit der Bewertung von Stuhlblei­
werten vorsichtig sein. Nur wenn in der Tagesmenge ein Vielfaches von 1 mg 
nachweisbar ist, wird man mit einiger Sicherheit schlieBen diiden, daB eine 
perorale Bleiaufnahme zu Tauschungszwecken stattgefunden hat. Vielleicht 
wird man den Kotbleiwert dann besser verwerten konnen, wenn unter einer 
stets gleichen Standarddiat nach einigen Tagen eine gewisse durchschnittliche 
Kotbleimenge festzustellen sein sollte und z. B. unter MobilisierungsmaBnahmen 
die Kotbleimenge stiege. 

In den Stiihlen von 100 Patienten, die sicher nie mit Blei in Beriihrung 
gekommen waren, fanden wir (TAEGER und ScmvIITT) in 83 Fallen BIeimengen 
bis 300 y in 10 g Trockenkot. In 15 weiteren Fallen stellten wir Bleimengen 
zwischen 300 und 1000 y fest; in 2 Fallen, in denen eine beabsichtigte BIeiauf­
nahme zu Tauschungszwecken sicher auszuschlieBen war, fanden WIT 1,4 und 
1,2 mg BIei in 10 g Trockenkot. 

Um unsere Ergebnisse mit denenanderer Autoren vergleichen zu kennen, 
haben wir in 73 Fiillen das· Trockengewicht der Gesatnttagesstuhlmenge be­
stimmt und dann die tagliche Gesamtbleiausscheidung durch den Darm be­
rechnet. In 56,4 % der FaIle betrug die tagliche Bleiausscheidung durch den 
Darm bis 500 y. In 43,6 % der FaIle fanden sich Bleimengen zwischen 500 und 
1000y bzw. dariiber (500-1000y in 30,9% der FaIle, iiber l000y in 12,7% 
der FaIle). 

Nachstehend haben wir die Ergebnisse verschiedener Autoren zusammen­
gestellt. 

Tabeile 27. Kotbleiwerte. 

I Pb Y Autor Methode in der taglichen Bemerkungen 
Kotmenge 

FAffiHALL Chromat- bis 620 Bei N ormalen 
methode 

KEHOE u. s-Diphenyl- 250-380 Bei normalen Amerikanern 
Mitarbeiter carbacid 50-2220 Bei normalen amerikanischen Kindern 

0-279 Bei mexikanischen Kindern 
1000 AuBerste Grenze der Norm 

100-1950 Bei sicher Bleivergifteten, gelegentlich h6her 

SCHULER elektro- 0-126 Bei Normalen 
lytisch bis 240 Bei friiherem Bleikontakt 

TOMPSETT u. Dithizon bis 220 Normale, nur wenige Faile untersucht 
ANDERSON 

TAEGER u. Dithizon meist bis 500 Normale 
SCHMITT 500-1400 Seltener, auch bei Bleivergifteten 

Unsere eigenen Werte liegen durchschnittlich etwas hoher als die der anderen 
Untersucher. Ob dies durch die angewandte Methodik oder die ortlichen Er­
nahrungsverhaltnisse bedingt ist, ist schwer zu entscheiden. Jedenfalls ergibt 
sieh auch hier, daB eine sichere Diagnose aus den Kotbleiwerten nicht mog­
lich ist. 
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Autor 

LITZNER U. 

WEYRAUCH, 
SCHMIDT U. 

WEYRAUCH 

SCHULER 

FAIRHALL 

KEHOE u. 
Mitarbeiter 

TOMPSETT U. 

ANDERSON 

TAEGER U. 

SCHMITT 

BLUMBERG 
U. SCOTT 

KEHOE, THA­
MANN, CHOLAK 

CHOLAK 

TEISINGER 

PERNICE­
QUITlIiANN 

Methode 

Chemisch­
elektro­
lytisch 

Chemisch­
elektro­
lytisch 

modifiziert 
nach 

J. KRAUS 

Chemisch, 
Best. als 

Pb-chrom. 

Chemisch, 
Best. mit 

s-Diphenyl­
carbacid 

Chemisch 
Dithizon 

Chemisch 
Dithizon 

Spektro­
graphisch 

Spektro­
graphisch 

Spektro­
graphisch 

Polaro­
gr~phisch 

Chemisch 
Dithizon 

HARALD TUGER: 

Tabelle 28. Blutbleiwerte. 

Pb y-% 

10-40 

40-70 
70-500 

60 

bis 60 

bis 60 

bis 40 
40-50 

60 
0-360 

o 
10-20 
30-40 
50-60 
70-80 

bis 250 

40-70 
o 55 

125-380 

5-80 

Vereinzelt 
100-750 

5-50 
50-100 

100-200 
200-1000 
100-200 

10-130 
o 60 

10-120 
o 70 
100 

41-79 
o 61 

85-100 

3:::-:139 

Bemerkungen 

I Normal meist 20 y/100 ccm (SCIlJ.'UDT U. 

WEYRAUCH S. 35) 
Erste Symptome 
Klinisch deutliche Symptome 
Kritischer Wert 

Normal und bei Personen mit Bleikontakt 
ohne Symptome. Bleikranke mit frischen 
Vergiftungssymptomen nicht immer tiber 
60 y-% 

Normal 
Wenn immer wieder . diese Werte gefunden 

werden, hat Bleieinwirkung stattgefunden 
Au13erste Grenze des Normalen 
Bei sichel' Bleivergifteten 
Primitive, bei 65,6%der untersuchten FaIle 

" " (unsieher) 
Primitive, bei 

(unsieher) 

N ormalwerte 

18% 
6,3% " 
3,1 % " 
3,1 % " 

3,1 % del' untersuchten FaIle 

Bei klinisch eindeutiger Bleivergiftung 

Kritischer Wert bei etwa 100 (vgl. hierzu auch 
die Werte der Ausscheidungskurve bei Ge­
sunden, Abschn. V) 

Bei sichel' Bleikranken (oft auch normale 
Blutwerte) 

Normal 
Leicht abnorm 
Leichte Vergiftung 
Klinisch einwandfreies Vergiftungsbild 
Kritische Grenze 

Normalwert bei 71 Medizinstudenten 

Maximaler N ormalwert 

Bei chronischer und sicherer Bleivergiftung 

BeiNormalen (Leichenblut aus del' Vena 
cava inf.) 
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.. ·-3~ ·Blut •. 
Was die Bleiwerte im Blut betrifft, so liegen hier die Verhaltnisse insofern 

am giinstigsten, ala die einzelnen Autoren - jedertfalls mit den neueren Methoden 
- auf ziemlich gleiche Durchschnittswerte kommen. Die wichtigsten Zahlen 
aus den Jahren seit 1933 sind in der vorstehenden Tabelle zusammengestellt. 

Sichtet man das gegebene Zahlenmaterial kritisch, so ergibt sich, daB die 
mit den alteren Methoden gewonnenen Normalzahlen ganz offensichtlich im 
Durchschnitt zu tief liegen. Nicht nur die mit elektrolytischen Methoden, sondern 
auch die mit der Chromatmethode gefundenen Werte sind zu niedrig [vgl. KEHOE, 
THAMANN, CHOLAK (7)]. Am besten stimmen die mit ganz verschiedenenMethoden 
gewonnenen Ergebnisse von TOMPSETT und ANDERSON (Dithizon), TAEGER und 
SOHMITT (Dithizon), BLUMBERG und SOOTT (spektrographisch), KEHOE, THAMANN 
undCHoLAK (7) (spektrographisch) und TEISINGER (polarographisch) iiberein. Man 
wird als Durchschnittswertinsgesamt 60-80 y~ % als normal ansehen diirfen; 
dabei ist zu beriicksichtigen, daB auch viel hOhere Werte als lOO y- % bei Normalen 
gelegentlich zu beobachten sind (vgl. hierzu auch Abschnitt V). Nach den 
iibereinstimmenden Befunden von KEHOE und Mitarbeitern (6), TAEGER und 
SOHMITT, SOHULER u. a. konnen auch bei Vergifteten mit klinisch einwandfreien 
Symptomen niedere Blutbleiwerte gefunden werden. Eine einzelne Bestimmung 
des Blutbleispiegels ist also, genau wie dies bei Drin und Kot festzustellen war, 
bei einer Beurteihmg vollig wertlos. Ein eindeutiger Zusammenhang zwischen 
der Hohe des Blutbleispiegels und der GroBe der Drin- und Kotbleiausscheidung 
ist bisher nicht festgestellt worden [KEHOE und Mitarbeiter (6), TAEGER und 
SOHMITT, LITZNER und WEYRAUOH u. a.]. 

y. SchluJ3folgerungen und Auswertung der Begutachtungen. 
Aus dem in den vorhergehenden Abschnitten Berichteten ergibt sich ei'nes 

mit zwingender Deutlichkeit: es ist keinesfalls angangig, aus vereinzelten mehr 
oder weniger erhohten Analysenwerten in unter ganz beliebigen Bedingungen 
entnommenem Analysenmaterial bei Begutachtungen irgendwelche bindenden 
SchluBfolgerungen zu ziehen und derartigen Befunden irgendwelche ausschlag­
gebende Bedeutung zuzumessen, wie diE{s in der Vergangenheit oft genug ge­
schehen ist (vgl. hierzu z. B. die Bewertung emes einzelnen Liquorbleiwertes durch 
DUENSING). Genau so wenig, wie man heute aus dem .Nachweis basophil getiip­
felter Erythrocyten oder einer Porphyrinurie allein eine Bleivergiftung diagnosti­
zieren wird, kann man einzelne erhohte Analysenbefunde hierfiir verwerten. 

Die anfanglich gehegte Hoffnung, durch den einfachen Nachweis erhohter 
Bleiwerte im Blut oder in den Ausscheidungen in zweifelhaften Fallen eine Ent­
scheidung herbeifiihren zu konnen, hat sich nicht erfiillt. Abgesehen von der 
schwierigen Handhabung der Methodik, ist die Gefahr des Einschleppens von 
Blei in das Analysengut bei der Dbiquitat des Bleis auBerordentlich groB, vor 
allem dann, wenn die Entnahme durch den die Analyse Ausfiihrenden nicht 
selbst iiberwacht wird. Man wird deshalb vor allem bei der Bewertung von 
Befunden in von auBerhalb eingeschicktem Analysenmaterial auBerst vorsichtig 
sein miissen. 

Die Standardzahlen weisen eine recht betrachtliche Schwankungsbreite auf; 
nach den in Abschnitt III dargelegten Refunden sollten die Bedingungen, unter 
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denen derartige Untersuchungen ausgefUhrt werden, sehr viel scharfer definiert 
werden. Grundsatzlich ist zu fordern, daB in zweifelhaften Fallen wenigstens 
stets Blut, Kot und Urin von mehreren aufeinanderfolgenden Tagen fortlaufend 
auf Blei untersucht werden. Einzeluntersuchungen sind vollig zwecklos, da die 
tagliche Bleiausscheidung wie auch der Blutbleispiegel taglichen, nicht un­
betrachtlichen Schwankungen unterworfen ist. Nur bei mehrtagiger Unter­
suchung lassen sich die gelegentlich festzustellenden Diskrepanzen zwischen 
Blutbleispiegel und Urinbleiausscheidung einigermaBen klaren. Diese Auf­
fassung ist unter anderem belegt durch die Untersuchungen von TAEGER und 
SCHMITT, wie die nachfolgende Tabelle 29 zeigt. 

Aus der Tabelle geht hervor, daB bei mehrtagiger Untersuchung ein wesentlich klareres 
Bild zu erhalten ist, als bei einmaliger Untersuchung. Die beiden ersten FaIle zeigen, bei 
durchaus vieldeutigen Symptomen, stets normale Werte in Blut und Urin. Fall 3 jedoch, 
mit klinisch ziemlich eindeutig auf Bleivergiftung zu beziehenden Symptomen, zeigt am 
1. Tag lediglich einen erhOhten Blutbleiwert. Erst am 3. Tag ist der Urin.Blei~Literwert, 
wie auch der Blutbleiwert eindeutig erhoht. Ware nun am 1. Tag untersucht worden und 
womoglich nur der Urin, so ware die Beurteilung sicherlich falsch ausgefallen. Die uner­
klarliche Diskrepanz zwischen Urin- und Blutblei ware unklar geblieben; derartige Diffe­
renzen sind iibrigens nicht nur von TAEGJilR und SClIMITT, sondern auch von KEHOE und 
Mitarbeitern, BLUMBERG und SCOTT u. a. beobachtet worden. Ahnliches gilt ffir Fall 4. 
Nur in den Fallen 5-9 finden sich ziemlich einheitliche Werte an allen Untersuchungs­
tagen. Es waren dies iibrigens die klinisch eindrucksvollsten und schwersten FaIle, was 
vielleicht aus den Angaben der letzten Spalte nicht deutlich genug hervorgeht. 

Da die wirklich bleisterile Entnahme und Sammlung des Analysengutes von 
ausschlaggebender Bedeutung ist, sollte nach Moglichkeit die Beobachtung 
stationar durchgefUhrt werden und die eventuell notwendige Ubersendung von 
Proben nicht in irgendwie gereinigten, beliebigen GefaBen erfolgen, sondern 
moglichst in solchen, die von zuverlassiger Stelle iibersandt sind, welche die 
Bleifreiheit der GefaBe durch entsprechende Kontrollen garantieren kann. Blut­
entnahmen sollten stets niichtern und lediglich unter Benutzung einer STRAUSS­
Kaniile erfolgen, Kot und Urin in GefaBen aus Jenaer Glas aufbewahrt, vor 
Staub geschiitzt und baldmoglichst zur Untersuchung gebracht werden. Dabei 
ist streng darauf zu achten, daB die untersuchten Personen am Tage der Unter­
suchung, wie einige Wochen vorher vollstandig gesund waren und keine akuten, 
mit Fieber oder entziindlichen Prozessen (Sauerung des Organismus) ver­
bundenen Erkrankungen durchgemacht haben bzw. an einem Basedow leiden, 
was die Rohe des Blutbleispiegels bzw. der Urinbleiausscheidung weitgehend 
beeinflussen kann (vgl. S. 505 u. 509). 

Bei allen den Fallen, in denen klinisch mit Wahrscheinlichkeit doch eine 
Bleivergiftung anzunehmen ist, sollte eine Normalkost verabreicht werden. 
In allen zweifelhaften Fallen ist zu einer calciumarmen Kost zu raten, die zu 
einer Bleimobilisation fUhrt. Eventuell empfiehlt es sich, diese diatetischen 
MaBnahmen noch durch Verabreichung von Ammoniumchlorid bzw. Phosphor­
saure zu unterstiitzen. GewiB, von KEHOE und Mitarbeitern (6) und IRVING 
GRAY, sowie TEISINGER (2) ist einem solchen Vorgehen das Argument entgegen­
gestellt worden, daB jeder normale Mensch recht betrachtliche Bleimengen 
in seinen Geweben gespeichert hat, die durch derartige MobilisierungsmaBnahmen 
zur Ausscheidung gebracht werdenkonnen. Nach meinen eigenen Erfahrungen, 
wie nach dem im Absehnitt III, S. 499ft AusgefUhrten sind jedoch die bei 
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Bleivergiftung gespeicherten-Bleidepots sehr labil. Ihre Mobilisierung erfolgt 
viel leiehter und friiher als die des N ormalbleis. 

Von diesem Gedanken ausgehend, habe ieh an einer Reihe von Personen 
unter einer in jedem Fall ganz gleiehen Standarddiat von etwa 2500 Calorien 
taglieh, die nur naeh ~ben in der Menge begrenzt war und sieh lediglieh aus 
ealeiumarmen Bestandteilen zusammensetzte, iiber eine Woehe sieh jeweils 
erstreekende Versuehe vorgenommen. Aueh die Fliissigkeitsmenge fiir Getranke 
war jeweils ganz gleieh und betrug taglieh 1500 eem. Die Speisen wurden 
wie die Getranke stets mit bleitreiem destilliertem Wa8ser bereitet, um Sehwankungen 
dureh die ortlieh und zeitlieh bedingten Untersehiede im Kalkinhalt des Wassers 
zu verhindern. Die Diat gestaltete sieh dabei im einzelnen wie folgt: 

1. Tag. FrUhstuek: 500 ccm Tee (4 g), 100 g Graubrot, 30 g Marmelade + 20 g Butter. 
Mittags: 125 g Lendenbeefsteak (roh gewogen und mit 30 g Butter gebr'aten), 200 g Kar­
toffeln (gekocht), 200 g Bohnen gekocht, 100 g Bananen, 50 g Graubrot, 400 ccm Frucht­
limonade (Zitroneoder Himbeer). Naehmittags: 300 ccm schwarzen Tee (2 g Tee) + Zucker 
beliebig. Abends: 40 g Makkaroni (trocken gewogen), 125 g gekochten Schinken + 30 g 
Butter, 300 ccm Tee (s.o.), 100 g Apfel, 50 g Graubrot, Zuckermenge pro Tag zum SMen 
der Getranke stets 50 g. Salz nach Bedarf. 

2. Tag. FruhstUek: wie am 1. Tag. Mittags: 125 g Kalbsschnitzel (roh gewogen), 200 g 
Kartoffeln, 200 g Kohlrabi (frisch gewogen mit 15 g MeW), 30 g Kochbutter, 50 g Grau­
brot, 400 ccm Fruchtlimonade, 100 g Birnenkompott. Nachmittags: wie am 1. Tag. Abends: 
50 g Reis (poliert, trocken gewogen), 125 g gedunstetes Kalbfleisch mit 50 g Graubrot, 
SoBe (hierzu 15 g MeW); 30 g Kochbutter, 100 g Bananen (Fruchtfleisch), 300 ccm Tee. 

3. Tag. Fruhstuek: wie am 1. Tag. Mittags: 125 g gekoclites Ochsenfleisch (roh gewogen), 
200 g Kartoffeln, 50 g Salat, 30 g Butter zur MittagsmaWzeit; 50 g Graubrot. 100 g rohe 
Apfel; 400 ccm Fruchtlimonade. Nachmittags wie am 1. Tag. Abends: 100 g kalten Rinder­
braten (= 125 g rohes Rindfleisch), 150 g Graubrot, 30 g Butter. 

4. Tag. Fruhstuck: 500 ccm Phosphorlimonade (Acid. phosphor. [D.A.B. VI] 20,0, 
10 g Himbeersirup, Aqua dest. ad 1000), 100 g Graubrot, 30 g Marmelade, 20 g Butter. 
Mittags: 150 g gebackene Leber (= 190 g Rohleber), 200 g Kartoffeln, 50 g Graubrot, 30 g 
Butter, 300 g Apfel. 500 ccm Phosphorlimonade (s. 0.). Nachmittags: 250 ccm Tee. Abends: 
450 g Graubrot, 100 g gekochten Schinken, 40 g Spaghetti, 250 ccm Tee, 30 g Butter, 100 g 
Bananen. 

5. Tag. FruhstUck: wie am 1. Tag. Mittags: Tomatenreis aus 50 g trockenem Reis 
(poliert), 100 g frischen Tomaten, 30 g Butter und 50 g Graubrot, 400 ccm Fruchtlimonade, 
dazu 160 g rohen Schinken, 100 g Apfel. N achmittagb: wie am l. Tag. Abends: wie am 3. Tag. 

6. Tag. Fruhstuck: wie am 1. Tag. Mittags: wie am 2. Tag. Nachmittags: wie am 
l. Tag. Abends: wie am l. Tag. 

7. Tag. Fruhstuek: wie am l. Tag. Mittags: wie am l. Tag. Ein Abendbrot entfallt. 
Der Versuch wird um 19 Uhr 

Tabelle 30. Mineralstoffgehalt der Diat in mg 1• abgebrochen. 

Unter-

I I I I 
suchnngs- K Na Oa 01 po, 

tag 

l. 3721 2760 214 3965 3410 
2. 3530 1075 250 1493 4280 
3. 2780 1295 199 1731 4160 
4. 3130 2219 195 3495 3610 
5. 1930 2912 168 4077 3460 
6. 3360 

I 
2773 247 3878 3310 

7. 2700 842 160 1288 2552 

1 Berechnet nach H. SOHALL, Nahrungsmittel­
tabellen, 10. Aufl. Leipzig: Curt-:Kabitzsch-f932. 

Der Mineralstoffgehalt der 
Diii.t ist fiir die einzelnen Ionen 
in der nebenstehenden Ta­
belle 30 angefiihrt. 

Der Mineralstoffgehalt der 
Kost ist ziemlieh ausgegliehen, 
jedoeh sehr kalkarm. Die nor­
maletagliehe Caleiumaufnahme 
mit der in unserer Klinik nor­
malerweise verabreiehten Kost 
und den Getranken betragt 
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nach unseren Berechnungen,denen wireine groBere Anzahl von Kostformen 
zugrunde legten, etwa 1000-1500 mg Ca taglich. 

Bei den nachstehend geschilderten Versuchen wurde am 1., 3., 5. und 7: Tag 
jeweils morgens Niichternblut entnommen, der gesamte Tagesurin, wie auch der 
gesamte, taglich produzierte Kot entsprechend den im Abschnitt II wieder­
gegebenen Entnahmevorschriften gesammelt und analysiert. Drei besonders 
typische Beispiele seien aus einer groBeren Zahl von Ausscheid,ungskurven, die 
wir bereits gewonnen haben und die an anderer Stelle noch ausfiihrlicher ver­
offentlicht werden. sollen, nachstehend mitgeteilt. 

Tabelle 31. 
Urin Stuhl Blut· 

Unter- Phosphor 
su- Zuslitzlich verabfolgte Pby Menge Oamg-% mg-% 

chung.- Mittel Menge iPH ausge- Trocken- darin Pb y im 
tag schie- substanz Pb y 100 cem im Serum ccm Serum den in g 

Fall I. W. F. K. manni., 25jahrig, Med.-Prakt. N ormalfall. 
1. 1490 6,3 0 185 492 68 11,9 1,67 
2. 1090 6,4 2 28 180 
3. 1080 6,4 31 80 419 78 10,9 2,34 
4. 1200 ccm Phosphor- 1100 6,5 29 . 36 353 

limonade + 6 g NH4CI 
5. 1090 5,9 46 105 663 150 10,4 2,53 
6. 1070 5,1 28 125 638 
7. 910 5,1 5 37 560 56,6 10,2 3,40 

Fall II. E. H., manni., 57jahrig, Maler. Friiherer Bleikontakt. 
1. 1350 7,6 12 80 418 42 10,6 2,97 
2. 1420 6,1 5 60 214 
3. 1440 6,5 41 125 215 126 9,35 3,4 
4. 1200 Cern Phosphor- 1595 5,4 75 160 1563 

limonade +6 g NH4Cl 
5. 1330 5,4 23,3 0 150 8,4 3,78 
6. 1460 5,2 18,8 150 665 
7. 1120 5,2 19,6 0 75 12,5 3,12 

Fall III. H. W., mannI., 38jahrig, Pastierer. Schwere Bleivergiftung. 
1. 960 7;21 123 0 90 13,8 2,0 
2. 1250 6,8 136 0 
3. 1120 7,0 162 210 1449 275 14,2 2,2 
4. 1200 ccm Phosphor- 1070 6,5 170 0 Koliken 

limonade + 6 g NH4Cl 
5. 1000 6,3 205 180 2643 198 14,2 2,75 
6. 1170 6,1 289 '0 
7. 1000 5,3 149 215 2430 III 9,8 2,88 

1m ersten Fall handelt es sich urn einen v6llig gesunden, 25jahrigen Kollegen, der in 
den letzten Jahren standig in Miinchen gelebt hat und im Verlauf des letzten Jahres niemals 
krank war. 1m Urin fanden sich, wie die Tabelle zeigt, stets nur kleine Bleimengen. Die 
Tagesbleiausscheidung liegt stets nur innerhalb der Grenzen dessen, was wir als normal 
ansehen. Unter calciumarmer Kost, die infolge ihrer Zusammensetzung sauert, falIt der 
Calcium spiegel im Blutserum, wahrend der anorganische Phosphor steigt. In den ersten 
3 Tagen werden im Urin steigende Bleimengen, insgesamt 33 y ausgeschieden. Die Stuhl­
bleimenge bleibt ebenfalls im Bereich des Normalen und betragt in den ersten 3 Tagen 
insgesamt 1091 y Pb. Nach Verabreichung von Phosphorlimonade und Ammonchlorid 
steigt am nachsten Tag die Urinbleiausseheidung wieder-stark an, gleichzeitig sehnellt 
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die Stuhlbleiausscheidung in die Hohe. Nach den recht gleichmaBigen Stuhlbleimengen in 
den ersten 3 Tagen wird man die hoheren Pb-Werte im Stuhl wahrscheinIich doch als Aus· 
druck einer vermehrten Bleiausscheidung durch den Darm werten diirfen. In den letzten 
4 Tagen werden im Urin bei ziemlich gleichbleibender Urinmenge 108 y Pb, im Stuhl2114 y Pb 
ausgeschieden. Zweifellos wirkt der Calciumentzug und die energische Sauerung, sowie 

Ca 
das allzu reichliche Phosphatangebot, das zu einer Storung des Verhaltnisses p fiihrt, 

bleimobilisierend. Dabei bleiben die Werte im Urin durchaus im Bereich des Normalen, 
die Stuhlwerte erreichen die obere Grenze der Norm, wahrend der Blutbleispiegel voriiber­
gehend eine Rohe erreicht, die weit iiber der Grenze des Normalen liegt. 

1m zweiten Fall handelt es sich um einen 58jahrigen Maler, der vor 3 Jahren aus­
schlieBlich mit BleiweiB gearbeitet und vor allem auch BleiweiBanstriche mit der Draht­
biirste entfernt hatte. Auch hier zeigte sich im wesentlichen das gleiche Bild: Sauernde 
Wirkung der Kost, Serumcalciumabfall, Phosphatanstieg; zunachst normale Urinbleiaus­
scheidung, die wahrend des Calciumentzuges ansteigt, am Tag der Phosphor- und Ammon· 
chloriddarreichung in die Rohe schnellt und dann rasch wieder abfallt. Die Veranderungen 
in der Rohe des Blutbleispiegels verlaufen durchaus gleichsinnig. 1m Urin werden in den 
ersten 3 Tagen insgesamt 55,5 y Pb, nach Sau~rung 137 y Ph ausgeschieden, im Stuhl finden 
sich unter calciumarmer Kost allein 846 y Pbi nach Phosphatzufuhr und Sauerung in den 
letzten 4 Tagen 2228 y Pb. 

1m dritten Fall handelte es sich um einen ,38jahrigen Pastierer aus einer AkkumulatQren­
fabrik, der Anfang Marz 1936 mit einer schweren Bleivergiftung mit Bleisaum, Koliken, 
spastischer Obstipation erkrankt war. Dabei waren die klinischen Symptome zu dieser 
Zeit zunachst weniger ausgepragt und verschwanden nach Aussetzen mit der Arbeit weit­
gehend, um nach seiner Ubersiedelung im Juli 1936 nach Miinchen - moglicherweise 
infolge der volligen Kostanderung (mit reichlichem FleischgenuB) - plotzlich sehr stark 
hervorzutreten. Der Ausscheidungsverlauf zeigt ein ganz anderes Bild. Die Urinbleiwerte 
liegen, wie auch die Stuhlbleiwerte, standig viel hiiher. Der Blutbleispiegel halt ebenfalls 
ein viel hoheres Niveau und zeigt relativ geringere Schwankungen als bei den beiden ersten 
Fallen. Auch hier wirkt die Kost sauernd. Das Verhalten des Serumcalciums und Serum­
phosphors verlauft wiederum gegensinnig, parallel zu den ersten beiden Fallen. 1m Urin 
werden in den ersten 3 Tagen insgesamt 421 y Pb, nach der Sauerung 814 y Pb ausgeschieden. 
Trotz der Stuhlverhaltung finden sich sehr hohe Bleimengen im Kot. In den ersten 3 Tagen 
werden 1449 y Pb ausgeschieden, nach Phosphorsaurezufuhr 5073 y Pb. Die Differenzen 
sind hier an den einzelnen Tagen wesentlich geringer, sowohl im Stuhl wie auch im Urin, 
als bei den ersten beiden Fallen. Zur deutlichen Aufzeigung des unterschiedlichen Verhaltens 
bei den 3 Versuchspersonen seien die Ergebnisse in der nachfolgenden Tabelle noch einmal 
nebeneinandergestellt. 

Ta belle 321. 

Gesamt- Pb y im Urin unter Pb y im Stuhl uuter 

V.P. bleiaus· 
3cheidung Ca-armer + Saueruug GesaIilt Oa-armer I + Saue- Gcsamt Pb y Kost Kost rung 

Normal/all 3346 33 108 141 1091 2114 3205 
(3660 ccin) (4170 ccm) (7830 ccm) (293 g) (303 g) (596 g) 

Fruher Blei- 3261' 55,5 137 192,5 846 2228 3074 
kontakt (4210 ccm) (5505 ccm) (9715 ccm) (265 g) (310 g) (575 g) 

Bleivergi/tung mit 7766 421 830 1234 1449 5073 6522 
klinisch noch sicht- (3330 ccm) (4640 ccm) (7970 ccm) (210 g) (420 g) (630 g) 
baren Symptomen 

Aus dieser Zusammenstellung ergibt sich, daB trotz des friiheren Bleikontaktes 
die Versuchsperson des zweiten Falles in der Versuchszeit im ganzen eher weniger 

1 Erklarung zur Tabelle. Die eingeklammerten Zahlen unter den Bleiwerten in y 
bedeuten die ausgeschiedene Urinmenge in ccmbzw. g Trockenkot. 
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Blei ausgeschieden hat, als die Normalperson des Falles 1; der Bleivergiftete 
schied iiber die doppelte Menge der beiden ersten Falle aus. Am ausgepragtesten 
ist der Unterschied in der Urinbleiausscheidung: Der Bleivergiftete schied 
unter den gleichen Bedingungen die etwa 8,8fache Menge des Normalen, die 
6,4fache Menge der friiher mit Blei in Beriihrung stehenden Versuchsperson 
aus. Die Stuhlwerte differieren weniger: der Bleivergiftete schied hier etwa 
jeweils die doppelte Bleimenge der beiden ersten Falle aus. Dies diirfte damit 
zusammenhangen, daB die im Stuhl erscheinende Bleimenge wesentlich durch 
das durch die Nahrung und die Getranke zugefiihrte Blei mitbestimmt wird, 
welches mengenmaBig unter den ganz gleichen Versuchsbedingungen bei den 
einzelnen Versuchen etwa in der gleichen Menge anzusetzen sein diirfte. Aus 
dieser Zusammenstellung ergibt sich deutlich, daB bei kritischer Wiirdigung 
des Ergebnisses der drei Versuche geschlossen werden kann, daB die von Fall 2 
geklagten, recht diffusen nervosen Beschwerden, die an sich die Moglichkeit 
des Bestehens einer Bleivergiftung offen lieBen, nach dem chemischen Befund 
kaum auf Bleiwirkung zUriickgefiihrt werden konnen. Selbst unter den denkbar 
ungiinstigsten Verhaltnissen, wie sie unter den bleimobilisierenden Versuchs­
bedingungen gegeben waren, konnte Blei in nennenswerten Mengen nicht zur 
Ausscheidung gebracht werden. Unter Beriicksichtigung der ebenfalls negativen 
klinischen Befunde und der negativen anamnestischen Angaben diirfte eine 
Bleivergiftung abzulehnen sein. 

lch halte es fiir unumganglich, gerade in derartigen fraglichen Fallen eine 
sehr griindliche Untersuchung des Blutes und der Ausscheidungen vorzunehmen: 
Das oben angegebene Untersuchungsschema hat sich mir bereits in einer groBeren 
Zahl von Fallen bisher bestens. bewahrt und es ware erwiinscht, wenn auch an 
anderen Stellen derartige Untersuchungen in gleicher oder ahnlicher Weise 
durchgefiihrt wiirden, um zu vergleichbaren, unter ganz gleichen Untersuchungs­
bedingungen gewonnenen Ergebnissen zu kommen. Dabei bliebe fiir die Ge­
staltung der Diat zur Beriicksichtigung ortlicher und jahreszeitlicher Schwierig­
keiten geniigend Spielraum zur Variation, ohne die in Tabelle 30 wiedergegebenen 
Mineralverhaltnisse wesentlich andern zu miissen. Nur unter derartig scharf 
definierten Untersuchungsbedingungen erscheint mir eine einwandfreie, von 
Zufalligkeiten einigermaBen unabhangige Urteilsbildung moglich. 

ZU8ammenja8send laBt sich also zur Beantwortung der gestellten Frage 
folgendes sagen: 

1. Wir besitzen heute chemische Untersuchungsmethoden - vor allem 
die mit Dithizon arbeitenden, die spektrographischen und das polarographische 
Analysierungsverfahren - die mit hinreichender Sicherheit, jedoch nur in der 
Hand eines mit der betreffenden Methode vertrauten Analytikers, die in Frage 
kommenden Bleimengen mit geniigender Genauigkeit zu erfassen erlauben. 

2. Einzelne stichprobenhafte Untersuchungen, wie sie bisher haufig iiblich 
waren, sind zur Urteilsbildung bei Begutachtungen vollig wertlos. Die metho­
dische Entwicklung ist heute soweit fortgeschritten, daB mehrfache Unter­
suchungen auch des Blutbleispiegels ohne Schaden fiir den Untersuchten durch­
gefiihrt werden konnen. Bei der engen Verkniipfung des Bleis mit dem Mineral­
stoffwechsel ist in allen fraglichen Fallen eine mehrtagige Untersuchung unter 
stets gleichen, genau definierten Versuchsbedingungen zu fordern, welche. den 
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oben angegebenen weitgehend angenahert werden sollten, urn zu vergleichbaren 
Werten zu kommen. 

3. Bei der Beurteilung der chemischen Untersuchungsbefunde ist mehr Ge­
wicht auf die tatsachlich ausgeschiedene Menge des Bleis, als auf die Konzen­
trationswerte und die Hohe einzelner Analysenzahlen zu legen, welch letztere 
je nach der Stoffwechsellage des Untersuchten, der angewandten Methodik 
usw. schwanken und von Zufalligkeiten (Verunreinigung einzelner Proben) 
abhangig sind. 

4. Die Angaben bestimmter, allgemein giiltiger Standardwerte ist infolge 
regionaler und individueller Unterschiede schwer moglich; man miiBte infolge 
der auBerordentlich verwickelten Zusammenhange zwischen Blei und Mineral­
stoffwechsel und die dadurch bedingten taglichen, zum Teil recht erheblichen 
Schwankungen die Streuungsbreite der Werte so hoch ansetzen, daB derartige 
Standardzahlen an Wert fiir die Diagnostik sehr verlieren. 

5. Die Ergebnisse chemischer Untersuchungen sind nicht hoher zu bewerten, 
als die sonstigen klinischen Symptome der Bleivergiftung. Ihre Bewertung 
darf nur in engster Verbindung mit dem klinischen Gesamtbild erfolgen. 

6. Wenn auch die Hoffnung, durch einfache chemische Bestimmung des 
Bleigehaltes der Ausscheidungen und des Blutes zu einer klaren Urteilsbildung 
zu gelangen, nicht ganz erfiillt ist und sich den oben aufgestellten Forderungen 
hinsichtlich der Untersuchungsbedingungen in der Praxis gewisse Schwierig­
keiten entgegenstellen werden, so diirfte es doch in den relativ seltenen unge­
klarten Fallen stets moglich sein, eine einwandfreie Untersuchung durchzu­
fiihren und die Ergebnisse der chemischen Analyse als wertvolles Hilfsmittel 
bei der Urteilsfindung zu verwenden. 

7. Auch fiir die Prophylaxe bei der fabrikarztlichen Uberwachung blei­
gefahrdeter Betriebe ist die in regelma{3igen Abstanden durchgefiihrte chemische 
Kontrolle der Ausscheidungen und des Blutes auf Blei von Wert. Doch darf die 
Bewertung der Analysenzahlen auch hier nur in Verbindung mit den sonstigen 
Daten und Untersuchungsbefunden erfolgen. Auf stets gleichbleibende Unter­
suchungsbedingungen, die bei im Betrieb tatigen Menschen natiirlich etwas 
lockerer gefaBt werden miissen, ist hier ebenfalls groBes Gewicht zu legen. 
Selbst beim Fehlen sonstiger klinischer Vergiftungssymptome wird man beim 
Steigen bzw. bei dauernd hoch bleibenden Blutbleiwerten und iibernormalen 
Bleimengen in den Ausscheidungen auf die Tatsache erhohter Bleiaufnahme 
rechtzeitig aufmerksam werden und friihzeitig fUr eine Anderung der Arbeits­
bedingungen bzw. einen Wechsel des Arbeitsplatzes an eine weniger gefahrdete 
Stelle des Betriebes Sorge tragen konnen, urn schwere gesundheitliche Schadi­
gungen zu verhindern. 
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I. Einleitnng. 
In den letzten Jahren hat das Tuberkulin eine erhohte Beachtung erfahren 

nicht nur fiir die Erkennung und Behandlung sicherer tuberkuloser Erkran­
kungen, sondem auch bei anderen als "allergisch" aufzufassenden Srorungen. 
1m folgenden soll nicht etwa versucht werden, einen umfassenden "Oberblick 
iiber das Schrifttum zu geben, weil der Umfang der Arbeit zu groB wiirde 
und die "Obersichtlichkeit leiden miiBte. Uns liegt vielmehr daran, aus den 
herangezogenen Arbeiten die heutige Forschungsrichtung verstandlich zu machen, 
womit andere nicht angezogene Arbeiten nicht etwa als weniger bedeutungs­
voll angesehen werden. Wir wollen die Bedeutung des Tuberkulins so dar­
zustellen versuchen, wie wir sie bei unseren klinischen Priifungen und therapeu­
tischen MaBnahmen sehen. 

Mit unseren Untersuchungen haben wir den Boden der "spezifischen" Tuber­
kulinwirkung verlassen miissen, wenn das in mancher Hinsicht auch nur scheinbar 
geschehen ist. Der urspriingliche streng spezifische Allergiebe~iff v. PrRQUETS 
hat eine Erweiterung erfahren im Sinne der Parallergie oder besser gesagt der 
unspezifischen Reizansprechbarkeit. Wenn also die Tuberkulinempfindlichkeit 
des Organismus ihre strenge Spezifitat gar nicht selten einzubiiBen vermag, 
so muB doch mit allem Nachdruck betont werden, daB sie als urspriingliche 
Umstimmung ihre Bedeutung behalt. Ja, uns will es scheinen, als wenn die 
Tuberkulinallergie iiberhaupt die Grundlage aller anderen Empfindlichkeiten 
und "Oberempfindlichkeiten schafft, d. h. also, daB auf dem Umwege iiber die 
Parallergie und Panallergie die verschiedensten, scheinbar spezifischen, aller­
gischen Reaktionen und Krankheiten zustande kommen. Damit wird die 
Bedeutung der angeborenen bzw. vererbten Neigung zu "Oberempfindlichkeits­
reaktionen in keiner Weise geschmalert. Sie ermoglicht iiberhaupt erst ein 
Verstandnis dafiir, daB trotz der bei Erwachsenen in fast 100% vorhandenen 
Tuberkulinempfindlichkeit nur ein verhaItnismaBig geringer Teil der Menschen 
an Anfallskrankheiten (Allergosen) leidet. Die Tuberkulinempfindlichkeit gewinnt 
bei dieser Betrachtungsweise erheblich an klinischer Bedeutung, wahrend sie 
natiirlich fiir die Diagnose der tuberkulosen Erkrankungen weniger auszusagen 
imstande ist. Seit v. PIRQUET wissen wir, daB die Tuberkulinreaktion eine 
allergische Erscheinung ist, und wir werden auch in dieser Abhandlung zu 
zeigen haben, .wie sie als solche·JUl$ wertv:olle Aufschliisse iiber die vorhandene 
Allergie, zum Teil auch iiber die immunbiologische Lage des Organismus zum 
mindesten in qualitativer Hinsicht zu unterrichten vermag. Somit wird das 
Tuberkulinproblem schlechthin zu einem l\llergieproblem. 

Die Allergie. 
In einer friiheren Abhandlung bemiihten wir uns, das Allergieproblem in 

den Rahmen des gesamtarztlichen Stoffes einzugliedem(BRuGscH und SYLLA). 
Die urspriingliche v. PrnQuETsche Auffassung von der veranderten Reaktions­
fahigkeit erscheint uns als eine der groBten gedanklichen Leistungen auf medi­
zinischem Gebiet. Die Art und Weise, Form und AusmaB, Ansprechbarkeit und 
Reizschwelle einer Entziindung z. B. beruhen nicht nur auf der entziindlichen 
Reizbarkeit lebenden Gewebes durch Fremd- oder Eigenstoffe, sondem ebenso auf 
der Eigenschaft der Reizbeantwortbarlreit und del' veranderten Ansprechbarkeit 
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(Allergie). Auf dieveranderte~Reizbeantwortung kommt es bier im wesent­
lichen an. Die Erscheinungen des KocRschen Grtmdversuchs sind nur durch die 
Anderung der Reaktion erklarlich. Die Erstinfektion eines Meerschweinchens 
mit Tuberkelbacillen erzeugt an der geimpften Hautstelle erst nach ·10 bis 
14 Tagen ein h~tes Knotchen, das dann aufbricht und nicht wieder abheilt. 
Bei einem frillier infizierten Tier tritt ein solches Knotchen schon nach 24 oder 
48 Stunden auf. Wahrend die Umgebung entziindlich gerotet ist, wird die 
geimpfte Hautstelle nekrotisch und stOBt sich ab, heilt aber gewohnlich schnell 
und dauernd ab, ohne daB die Erkrankung, wie bei der ersten Impfung, weiter 
fortschreitet. Es ist durch die Impfung also keine Immunitat erzeugt worden, 
sondern nur eine zeitliche, qualitative und quantitative Anderung der Reaktions­
fabigkeit. Die Herausstellung dieser urspriinglichen v. PrnQuETschen Definition 
scheint uns deshalb wichtig, weil in der Folge die "Allergie" einer ganzen Reihe 
abweichender D~utungen unterworfen wurde. Den Begriff der Allergie hat 
v. PIRQUET weiter ausgedehnt von dem Gebiet der Tuberkulose auf aile Reak­
tionsanderungen des Organismus durch iiberstandene Infektionen, die Pocken­
impfung, die durch Vorbehandlung mit korperfremden Substanzen auftretenden 
Storungen usw. Unter der veranderten "Ergie", also der Reaktionsfabigkeit, 
erfahrt auch der Ablauf der Entziindung eine besondere Steuerung. Krankheit, 
Krankheitsstoff, Entziindung und Reaktionsfabigkeit miissen bei veranderter 
Reaktionslage eine veranderte, also allergische zusammenhangende Reihe ergeben. 

Wir haben schon frillier darauf verwiesen (BRUGSCR und SYLLA), daB im 
Verlaufe weiterer wissenschaftlicher Untersuchungen der Allergiebegriff Gefahr 
lauft, an seiner biologischen Weite einzubiiBen und zu einem bloBen Krankheits­
begriff zu werden. Die Bezeichnung "allergische Krankheit, Allergosen usw." 
sind Ausdruck dieses Bestrebens. Allergie ware in diesem Sinne einfach die 
anfallsweise eintretende trberempfindlichkeit des Organismus gegeniiber be­
stimmten, in ihrer ursachlichen Wirksamkeit scharf umrissenen stofflichen 
Umwelt. Es handelt sich in erster Linie um Bronchialasthma, Nesselsucht, 
Heuschnupfen, QUINcKEsches (jdem, bestimmte Magen-Darmstorungen, Migrane 
und einige Ekzemformen. In der Immunitatsforschung wird die Allergie als eine 
Art der Antikorperreaktion aufgefaBt. Eine Reihe von Versuchen dienen 
diesem Nachweis (PRAUSSNr,rZ-KusTERScher Versuch und die Versuchsanord­
nungen von KONIGSTEIN-URBACR und LEHNER-RAJKA). Verscbiedene Besonder­
heiten entziindlicher Veranderungen werden von pathologisch-anatomischer 
Seite auch als allergisch aufgefaBt (ROSSLE - allergische Entziindung). Gegen 
solche Auffassungen laBt sich griindsatzlich nicht viel sagen, zumal die ver­
anderte Reaktionslage iiberhaupt erst das Auftreten bestimmter Krankheits­
zustande moglich macht. 

Die Allergie war nach der Auffassung v. PIRQUETB streng spezifisch. Sowohl 
die Anaphylaxie als Sonderfall der Allergie als auch die Reaktionsanderung 
nach iiberstandenen Infektionskrankheiten zeigen eine Gruppen- oder gar Art­
spezifitat. Spater sind aber gegeniiber dieser Auffassung berechtigte Zweifel 
aufgetaucht. Bei chronischen Tuberkulosen z. B. haben wir nicht nur eine 
erhohte Ansprechbarkeit der Haut auf Tuberkulin, sondern sehr oft auch auf 
verscbiedene andere Allergene (v. PmQuET versteht unter Allergenen solche 
Stoffe, die eine Anderung der Reaktion hervorrufen). MORo und KELLER und 
verschiedene andere Forscher sehen z. B. flitch Pockenimpfung voriibergehende 
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Tuberkulinhautempfindlichkeit. Auch nach Infektionskrankheiten, Coliinfek. 
tionen usw. wurden solche Beobachtungen gemacht. Diese unspezifische Re­
aktionsanderung bezeichnen MORO und KELLER als Parallergie. Wir gewannen 
bei unseren Untersuchungen den Eindruck, daB in der uberwiegenden Zahl der 
Falle die gegenuber dem spezifischen Allergen - hauptsachlich den Tuberkel­
bacillen - bestehende spezifische Allergie diese ihre Spezifitatverliert, so daB 
auch gegenuber anderen Antigenen eine deutliche Empfindlichkeit auftritt. 
Dieser parallergische Zustand hat nach unserer Auffassung fUr die Entstehung 
der Tuberkulose groBe Bedeutung insofern, als unspezifische Reize, wie Infekte 
verschiedener Art, oder auch von auBen dem K6rper zugefiihrte unbelebte 
Allergene Reaktionen am Krankheitsherd ausl6sen k6nnen, selbst wenn sich 
mit solchen Stoffen keine Hautreaktionen erzielen lassen. 

Eine ReaktionsfahigkE\it auf jeden in die Haut eingebrachten antigenen 
Stoff bezeichnen wir als Panallergie. Panallergische Kranke finden sich unter 
den Tuberku16sen. Nicht selten sind bei tuberkul6sen Serosaerkrankungen 
(manchmal erst nach Abklingen der akuten Erscheinungen) und bei chronisch­
entziindlichen Gelenkerkrankungen solche allgemeinen Empfindlichkeiten an­
zutreffen. Selbst Hautquaddeln mit physiologischer Kochsalz16sung und in 
seltenen Fallen sogar mit destilliertem Wasser geben manchmal noch positive 
Reaktionen. Die Kontrollquaddeln haben wir in solchen Fallen mit Luft an­
gelegt, was bei gut schlieBenden Spritz en leicht durchzufuhren ist. Reaktionen 
nach solchen Luftquaddeln haben wir nicht gesehen. 

Allergie, Parallergie und Panallergie sind also Bezeichnungen fUr die ver­
anderten spezifischen, unspezifischen bis zu den allgemeinen Reaktionsformen. 
Die Starke der Reaktionen wird im allgemeinen mit Ausdriicken wie Hyper­
ergie, Hypergie bis zur Anergie angegeben. Sowohl bei spezifischen als auch 
bei den unspezifischen Reaktionsanderungen kann ausgesprochene Uberempfind­
lichkeit auftreten. Doch kann in der iiberwiegenden Mehrzahl der Falle bei 
parallergischen und panallergischen Menschen fast immer auch eine Hyperergie 
beobachtet werden, so daB Panallergie fast immer mit Hyperergie gleichgesetzt 
werden kann. Auf weitere Begriffsbestimmungen der allergischen Zustande, 
wie sie etwa von LIEBERMEISTER, URBACH u. a. gegeben werden, soll hier nicht 
weiter eingegangen werden. 

Die Bedeutung der Allergie, also der Andersempfindlichkeit, laBt sich kaum 
besser zeigen als am Beispiel der Tuberkulose. Die Infektion mit dem KOCH­
schen Stab chen diirfte auch, wie wir bereits erwahnt haben, die Hauptursache 
nicht nur der Tuberkulinempfindlichkeit, sondern auch anderer Uberempfind­
lichkeiten sein. Ein Reizst6ff, das Allergen bzw. Antigen, hier also derTuberkel­
bacillus, hat durch seine dem Organismus gefahrliche, oder ganz allgemein 
gesprochen unerwiinschte Anwesenheit eine Abwehrbereitschaft hervorgerufen 
und zuruckgelassen. Dieses - um ein Bild zu gebrauchen - geschaffene Er­
innerungsbiJd kann verblassen, bei Beriihrung mit dem Feind oder dessen Erzeug­
nissen aber sofort wieder auftauchen und eine heftigere Reaktion erzeugen als 
gegeniiber einem v6llig unbekannten Angreifer. Es geht bei diesem auBerhalb 
des BewuBtseins sich abspielenden Geschehen doch sehr ahnlich wie im bewuBten 
Leben zu. Das arglose Kind fUrchtet die Gefahr erst, wenn es sie als solche 
durch schmerzhafte Erfahrungen kennengelernt hat. Beim erwachsenen Men­
schen ist die Abwehr von vornherein gegeben. Damithaben wir nunnoch einmal 
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kurz das Wesen der~Allergieulllrissen als einen vollig normalen Zustand, der 
lediglich eine andersartige Reaktionsweise gegenuber Schadigungen bedeutet. 
Das ist etwas anderes als z. B. der von R6sSLE gepragre Begriff der Pathergie, 
der nicht mehr als passiv wie die Allergie, sondern als dynamisch im Sinne 
krankhaften . Geschehens verstanden werden muB. Ein Vergleich lieBe sich 
vielleicht mit den physikalischen Begriffen der statischen und kynetischen 
Energie anstellen. Auch Parallergie und Panallergie sind in ihrem ruhenden 
statischen Zu'stand lediglich als veranderte Empfindlichkeit aufzufassen; nur 
daB hier der Kreis der bekannten Schadlinge wesentlich weiter ist. Allergie 
ist also in diesem Sinne kein krankhafter Vorgang, sondern eine veranderte 
Ansprechbarkeit, die nach Beriihrung mit bestimmten Stoffen allerdings auch 
eine krankhafte Reizbeantwortbarkeit aufweisen kann. Von diesem Gesichtspunkt 
aus haben wir im wesentlichen die Tuberkulinreaktion aufzufassen und so laBt 
sich auch die Tuberkulose als Krankheit betrachten. Da sich die Tuberkulose des 
Erwachsenen in einem allergi&chen Qrganismus abspielt, muB ihre Entwicklung 
und ihr Ablauf auch von der Reaktionsbereitschaft und Reaktionsfahigkeit 
dieses Organismus abhangen. tJber den Grad der vordandenen Allergie bietet 
uns die Rautempfindlichkeit gegenuber dem Tuberkulin einen ungefahren Anhalt. 

II. Die Tnberknlinreaktion. 
1. Einleitung. 

Wie in der Folge noch gezeigt werden solI, kann die Tuberkulinreaktion (TbR.) 
nur im Rahmen des Allergieproblems betrachtet werden. Da die veranderte 
Reizbeantwortung nicht in allen Fallen "spezifisch" ist, d. h. also nur auf einen 
einzelnen auslOsenden Stoff (spezifisches Allergen) bezogen werden kann, vermag 
sie fur die Differentialdiagnose verhaltnismaBig wenig zu leisten. LaBt sich 
z. B. bei den verschiedenen Rautpriifungen tatsachlich eine scheinbar spezifische 
Reaktion erzielen, so ist damit noch keineswegs bewiesen, ob nicht an einem 
anderen Organ, wie Leber, Lungen, Nieren, Gelenke usw. ganz andere Reaktions­
bereitschaften anzutreffen sind. Ja, selbstan der Raut ist die Ansprechbarkeit 
an verschiedenen Stellen gegen ein bestimmtes Allergen in derselben Verdun­
nung sehr verschieden, was sich mit der Tuberkulinreaktion gut zeigen laBt. 
Damit wollen wir sagen, daB wir es fUr verkehrt halten, mit der Tuberkulin­
reaktion ein Verfahren 2iur ;Etkeunung. bestim;mter Krankheiten auszubauen. 
Sie unterrichtet uns lediglich uber das Vorhandensein und die Starke einer 
Hauttuberkulinempfindlichkeit. Sie laBt sich zu einer quantitativ abgestuften 
Priifung vervollstandigen, die uns von einer tJber-, Unter- oder Unempfindlichkeit 
sprechen laBt, sobald wir Jestgestellt haben, wo die Grenzen solcher quantitativ 
faBbaren Reaktionsweisen zu suchen sind. Die Priifung der TbR. ist also kein 
diagnostisches Hilfsmittel zur Erkennung einer Tuberkulose, sondern deckt die 
Reaktionsbereitschaft eines Organismus in seiner Ganzheit auf, wenn auch 
ortliche unterschiedliche Starkegrade vorhanden zu sein pflegen, zwingt somit 
zu einer ganzheitsbezogenen Betrachtungsweise krankhafter Organvorgange. 

2. Das Tuberkulin. 
Trotz aller inzwischen geleisteten Arbeit ist sowohl fiir die Diagnostik als 

auch fiir die Therapie das wichtigste Tuoerkulin das von R. KOCH entdeckte 
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und von ihm im Jahre 1890 beschriebeneAlttuberkulin. Wachsende, mehrere 
W ochen alte Tuberkelbacillenkulturen werden durch einstiindiges Kochen in 
Glycerinbouillon sterilisiert, das Gemisch sodann auf 1/10 des· urspriinglichen 
Volumens eingedii.mpft und schlieBlich durch Filtration von den toten Bacillen­
leibern befreit. Dieses Filtrat enthii.lt etwa 40% Glycerin, das sich bei dem Ein­
dampfen nicht verfliichtet und als Konservierungsmittel dient. Das Alttuberkulin 
enthalt aIle in Glycerin und Wasser loslichen Bacillenbestandteile und Stoff­
wechselprodukte. Nach LINDNER werden die auf Glycerinbouillon geziichteten 
Tuberkelbacillen nach 6-8wochigem Wachstum im stromenden Wasserdampf 
abgetotet. 

Einige Jahre spater (1897) ist R. KecH mit einem neuen Tuberkulin .hervorgetreten, 
dem Neutiiberkulin oder Tuberkulin T.R. Es wird auch aus lebenden Tuberkelbacillen­
kulturen hergestellt, die eingetrocknet, pulverisiert und dann mit Wasser zentrifugiert 
werden. Von den zwei sich bildenden Schichten enthalt die oberste (T.O.) die wasser­
lOslichen, in der Wirkung dem Alttuberkulin gleichenden Stoffe, die unterste oder der 
Rest (T.R.) die ungelOsten Bakterienleiber. Die Konservierung des T.R. erfolgt durch 
Glycerinzusatz. - Von KOCH stammt auch das sog. Tuberkulin A.F., welches ebenso wie 
das Alttuberkulin, aber unter Verwendung synthetischer Nahrbi:iden hergestellt wird. 

Vber die chemischen Eigenschaften des Tuberkulins ist viel gearbeitet worden. Zusammen­
fassend haben dariiber P. KALL6s und KALL6s-DEFFNER berichtet. KOCH beobachtete als 
erster, daB die Nahrfliissigkeit, auf welcher Tuberkelbacillen gewachsen waren, bei tuber­
kulosen Menschen und Tieren bei parenteraler Zufiihrung bestimmte biologische Reaktionen 
gab. Diese biologischen Reaktionen muBten auch bei der chemischen Verarbeitung der 
Nahrfliissigkeit zur Priifung herangezogen werden, da sie die besten Ergebnisse zeigten. 
Es handelt sich um die spater noch naher zu erorternde Beobachtung, daB bei Einspritzung 
selbst stark verdiinnter Fliissigkeit in die Haut entziindliche Rotungen und Schwellungen 
bis zur Nekrosebildung und bei Einspritzungen unter die Haut oder in die Vene Reaktionen 
am tuberkulosen Herd (Herdreaktionen) auftreten, die je nach der Verdiinnung verschieden 
stark ausfallen und bei geniigend hoher Dosis beim Tier nach etwa 24 Stunden den Tod 
zur Folge hatten (Todreaktion). Die Sektionen ergaben ziemlich typische Herdreaktionen. 
Die Wirksamkeit der Kulturfliissigkeit fiihrt R. KOCH auf die Anwesellheit von Stoffen 
zuriick, die entweder eine Art Sekretionsprodukt der Tuberkelbacillen waren (Toxine) 
oder aus der Leibessubstanz der Bacillen allmahlich in LOsung gingen. Diesen wirksamen 
Komplex nannte KOCH "Tuberkulin". 

Bereits von R. KOCH und seinen Mitarbeitern sind im wesentlichen die Wege zur 
Reinigung des Tuberkulins gezeigt worden, da ja das Filtrat aus biologisch wirksamen 
und weniger oder gar nicht wirksamen Stoffen bestehen muBte. Bestimmte Grundeigen­
schaften des wirksamen Stoffes, wie seine groBe Hitzewiderstandsfahigkeit, seine Fallbarkeit 
durch A,lkohol und schlieBlich die Dialisierbarkeit durch tierische Membranen dienten 
gewissermaBen als Wegweiser. LOWENSTEIN und PICK erweiterten diese Beobachtungen. 
Sie gewannen ein Praparat von einer 3-5 Monate bebriiteten Bacillenkultur auf einem 
synthetischen Nahrboden (6,0 Asparagin, 40 g Glycerin, 6,0 Ammoniumlactat, 3,0 Natrium­
phosphat, 6,0 Hel in 1000 g Wasser), welches biologisch gleich hochwertig die drei von 
R. KocHgefundenen Grundeigenschaften hatte. Mit den iiblichen chemischen Methoden 
konnten darinc weder EiweiB noch Albumosen noch Peptone nachgewiesen werden. Die 
Untersuchungen scheinen das Praparat in die Reihe der Polypeptide einzuordnen. LOWEN­
STEIN und PICK glaubten, daB der wirksame Stoff im Tuberkulin EiweiBcharakter besitze 
und daB es ein echtes Sekretionsprodukt der Tuberkelbacillen sei, welches zu den echten 
Toxinen vielfache Beziehungen habe (s. bei PICK und SILBERSTEIN, P. KALL6s und KALL6s­
DEFFNER). 

AIle diese Tuberkuline sind trotz der Versuche zur ReindarstelIung zusammen­
gesetzter Natur und konnen beziiglich ihrer WirksaInkeit auch nur als zusammen­
gesetzte Korper betrachtet werden. Auf die vielen Versuche, das Tuberkulin 
fiir Diagnose und Therapie zuverbessern, kann hier nicht naher eingegangen 
werden. In neuerer Zeit ist es mehrfach-gelungen,- die einzelnen Wirkstoffe der 
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Tuberkelbacillen unddes TuberkuIins aufzudecken (LINDNER, LINDNER und 
OLRICHS, KALL6s und NATHAN, SEIBERT u. a.). Diese Arbeiten bestatigen im 
wesentlichen die Lehre MUCHS von del). Partialantigenen, nach welcher die 
Krankheitserreger eine Reihe von chemisch unterschiedlich wirkenden Anti­
genen enthalten, die bestimmte Rollen im Krankheitsablauf und bei .behand­
lerischen MaBnahmen spielen. So vielversprechend diese Untersuchungen sein 
mogen, einstweilen sind die klinischen Erfahrungen mit den hochgereinigten 
Tuberkulinen ungentigend, so daB dem altbekannten Praparate nach wie vor 
der Vorrang gebtihrt. 

3. Die Chemie der Tuberkelbacillen 
kann hier nur soweit berticksichtigt werden, wie sie zum Verstandnis der bio­
logischen Wirkung notwendig ist. Einzelheiten sind tibersichtlich dargestellt 
bei P. KALL6s und L. KALL6s-DEFFNER, welche das diesbeztigliche Schrifttum 
eingehender berticksichtigen. Auch auf die Arbeiten von BmLING, LINDNER, 
LINDNER und OLRICHS u. a. sei in diesem Zusammenhang hinge~iesen. Ab­
gesehen von den Arbeiten im Hochster Laboratorium der I. G. Farben ist in 
erster Linie ANDERSON zu nennen, der mit seinen Mitarbeitern die Methodik 
der chemischen Analyse der Tuberkelbacillen ausgebaut hat. Die Monographie 
seines Mitarbeiters CHARGAFF bringt vollstandig die methodischen Einzelheiten. 

Charakterisiert sind die Tuberkelbacillen wie alle saurefesten KeimEi durch 
ihren Lipoidgehalt.Durch Ather- und .Alkoholauszug wird· ein groBer Teil der 
Lipoide gewonnen; weiter werden je nach ihrer AcetonloslichkeitNeutralfette 
und die unloslichen Phosphatide unterschieden. Die Verteilung der Lipoide 
saurefester Bacillen zeigt folgende von CHARGAFF stammende Tabelle. 

Ta belle 1. 

Tuberkelbacillen vom Typus Bakterien 

Fraktion 
humanus! ! bovinus 

Lepra- Schild-
avinus baeillen Timothee-! smegma! kroten-gras tbe. 

Phosphatid . I 6,5 2,3 1,5 2,2 0,6 4,0 2,0 
Fett. 6,2 2,2 3,3 6,47 2,8 7,1 14,9 
Wachs. 1l,0 10,8 8,5 9,98 5,9 2,1 1,4 
Gesamtlipoide. 23,7 15,3 13,3 18,70 8,4 13,2 18,3 
Polysaccharid . 0,9 1,0 1,1 - 3,9 - 1,2 
Bakterienriickstand 75,0 83,7 85,5 80,38 87,7 86,8 80,6 

Der Hochstgehalt. an Lipoiden kommt nach der vorhergehenden Tabelle 
zweifellos den humanen Tuberkelbacillen zu; sie enthalten auch das meiste 
Phosphatid und Wachs. Welche biologische Bedeutung dieser chemischen Zu­
sammensetzung der Bacillen zukommt, ist zunachst allerdings noch nicht sicher. 

Aus der kurzen Darstellung BIELINGS entnehmen wir, daB die Neutralfette 
ebenso wie die des tierischen Organismus Ester von Fettsauren sind, nur daB 
merkwtirdigerweise die Veresterung zunachst nicht mit Glycerin, sondern mit 
einem Zucker, der Trehalose, erfolgt. Die. gleichen Fettsaureester enthalten 
auch die Phosphatide, jedoch tiber Phosphorsaure an Cholin und Neurin ge­
kuppelt. Bei den Fetten finden sich auch die Sterine (von WINDAUS studiert), 
deren Rolle noch nicht bekannt ist. Nach-aer restlosen Entfernung samtlicher 
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Lipoide durch Alkohol, Ather und Ohloroform konnen aus dem Rest Nuclein­
sauren, also Kernsubstanzen herausgezogen werden und schlieBlich bleibt noch 
eine Restsubstanz aus unloslichem EiweiB und von Kohlehydraten, die ahnIich 
der Cellulose die unlosliche Geriistsubstanz darstellen. 

Das Lipoidgemisch zerfallt nach den neuen Arbeiten von ANDERSON und 
Mitarbeitern in eine Phosphatid-, eine Neutralfett- und eine Wachsfraktion. 
Tuberkuloses Gewebe kann, worauf neuerdings auch KALL6s und KALL6s­
DEFFNER hinweisen, ohne Anwesenheit von Tuberkelbacillen nur durch deren 
Phosphatidanteil erzeugt werden. Dieses Phosphatid ist aber, wie ANDERSON 
gezeigt hat, ein vielfach zusammengesetzter Korper, der neben verschiedenen 
Fettsauren, von denen die eine (Phtionsaure nach ANDERSON) optisch aktiv 
ist, auch K?hlehydrate enthalt. 

Mit der von ANDERSON dargestellten Phosphatidfraktion wurden namentlich von 
SABIN und Mitarbeitern umfangreiche Versuche an gesunden Kaninchen und Meerschwein· 
chen durchgefiihrt. Die 8%ige wasserige Phosphatidlosung wurde den Tieren intraperitoneal 
wiederholtbis zu 10 ccm pro die gespritzt. Wurden die Tiere nach 10-12 taglichen Ein­
spritzungen geWtet, so fanden sich weil;gehende Veranderungen am Gekrose (oOOe Peri­
tonitis), die makroskopisch in Knotchenbildung, mikroskopisch in Gewebsveranderungen 
mit Lymphocyten, typischen Epitheloidzellen und LANGHANsschen Riesenzellen bestanden. 
Es wurde also typisches tuberkuloses Gewebe durch das Tuberkulophosphatid auch ohne 
Zutun lebender oder toter Bacillen gebildet. Fiir die Histogenese des tuberkulosen Gewebes 
haben SABIN und seine Mitarbeiter durch diese Untersuchungen auch beachtliche Hinweise 
bekommen. Die Beobachtung der sog. Milchflecke, die aus Monocyten und jungen Binde· 
gewebszellen (sog. Reticularzellen) mit Clasmatocyten und Makrophagen in den Zwischen­
raumen bestehen, zeigte, daB das Tuberkulophosphatid in diesen Gewebsbezirken phago­
cytiert wird. Diese Phagocyten sollen im wesentlichen von den Monocyten bzw. Retikular­
zellen stammen. Die phosphatidhaltigen Zellen sollen die Vorstufe der Epitheloidzellen 
darstellen. Sie konnten in der 1. Woche 5--7 Tage lang beobachtet werden;.in der 2. Woche 
werden aus ihnen Epitheloidzellen. FORKNER hat weiter den Nachweis erbracht, daB die 
LANGHANsschen Riesenzellen multinucleare Epitheloidzellen sind. In der 3. W oche der 
Phosphatidbehandlung trat in vielen dieser Knotchen eine zentrale Nekrose auf. Auch die 
Phosphatide der bovinen Bacillen, ja sogar der Lepra- und Timotheegrasbacillen sollen nach 
SMITHBURN und SABIN grundsatzlich dieselben Veranderungen machen, nur bei anderen 
zeitlichen Verhaltnissen. Diese typische Tuberkelbildung ist nach ROULET eine spezifische 
Eigenschaft der Tuberkulophosphatide. Weitere Untersuchungen von SABIN lassen ver­
muten, daB es der rechtsdrehende Teil der von ANDERSON in der Phosphatidfraktion 
gefundenen, optisch aktiven Phtionsaure ist, der die spezifischen Gewebsreaktionen erzeugt, 
wahrend der linksdrehende unspezifische Reaktionen zur Folge hat. 

Weitere Untersuchungen haben erweisen konnen, daB das Tuberkulophosphatid auch 
antigene Wirkung hat. Schon K. MEYER hat 1912 die Beobachtung gemacht, daB Alkohol­
extrakte der Tuberkelbacillen, namentlich deren acetonunloslicher Anteil, antigen wirkt. 
Die von K. MEYER mit dem Komplementbindungsverfahren durchgefiihrten Untersuchungen 
konnten von DIENER und PINNER mit dem gereinigten ANDERSON-Phosphatid bestatigt 
werden. DOAN und MORE sind auch mit dem Pracipitationsverfahren zu denselben Ergeb­
nissen gekommen. Es steht wohl fest, daB die Tuberkulophosphatide allein Vollantigen­
wirkung entfalten konnen. Erwahnt sei allerdings, daB LAND STEINER und SACHS mit Organ­
lipoiden nur dann eine Antigenwirkung erzielten, wenn sie eine komplettierende Substanz 
dazu setzten. 

tiber das antigene Vermogen der acetonloslichen Fettfraktion der Bacillen herrscht 
noch nicht vollige Klarheit. Von KLEINSCHMIDT wird es ihr bei Benutzung der nach MUCH­
schen Angaben hergestellten Fraktionen zugesprochen. Auch die Wachsfraktion entfaItet 
nach Angaben von PEDERSON-BJERGAARD Vollantigenwirkung. Chemisch ist diese Fraktion 
ein komplexes Phosphatid. 

Die EiweiBfraktionen aus den Bacillenleibern sowohl ala auch aus der Kulturfliissigkeit 
scheinen in erster Linie die Trager der Tuberkulinwirkung zu sein; sie geben positive 
Tuberkulinreaktionen bei intracutaner und subcutanerAnwendung. Diese Ansicht wird 
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besonders von LONG-und-SEIBERTve~ten. Letzterer meint, mit Tuberkulineiweill_auch 
eine Hautiiberempfindlichkeit gegen Tuberkulin erzielen zu Mnnen, was BOnst nur mit 
lebenden oder toten Bakterienleibern mogIich war. Das "antigene Vermogen" des Tuber­
kuIineiweilles diirfe aber nicht durch Erhitzen abgeschwacht werden und es miiBten ziemIich 
groBe Mengen eines nicht denaturierten TuberkulineiweiBes in groBter Reinheit zur 
.Anwendung kommen. 

1m Gegensatz zu dieser .Anschauung stehen die Beobachtungen von LAUTENSCHLAGER 
und BIELING, die wirksame Tuberkuline hatten, in denen kein Eiweill enthalten sein konnte. 
Ein eiweillfreies Tuberkulin wird von KALL6s und NATHAN aus 10 Wochen alten Tuberkel~ 
kulturen durch ffitrafiltration und Umfallung des Filtrates mit Alkohol-Ather gewonnen, 
das beirn Meerschweinchen keine Toxizitat zeigt und 100mal starker aIs das .Alttuberkulin 
sein solI. Mit diesem B-TuberkuIin + Pferdeserum geIingt es, Meerschweinchen gegen 
das B-TuberkuIin anaphylaktisch zu machen. 

1m Serum tuberkuloser Menschen sind niemals einwandfrei .AntikoJ.1ler gegen EiweiB­
stoffe der Tuberkelbacillen nachgewiesen. .Andere Ergebnisse konnen nach PINNER auf 
Lipoidbeimischungen bei den als .Antigen verwendeten Praparaten zuriickgefiihrt werden. 
Die EiweiBstoffe haben also eine groBe Hautwirksamkeit, sind aber serologisch inaktiv. 
Hier muB offenbar zwischen tuberkulosen lind gesunden Org~nismen unterschieden werden. 
Beim gesunden Tier vermag woW nur die Phosphatidfiak:tioil typisches tuberkuloses.:Gewebe 
zu erzeugen, beirn tuberkulosen konnen das aber anscheinend auch Iipoidfreie I'fudukte 
machen. SMITHBURN fand eine ausgesprochen irnmunisierende Wirkung der fettfreien 
Tuberkelbacillen (Proteinfraktion) gegeneine nach;folgende virulente Tuberkuloseinfektion, 
und LINDNER konnte mit unIosIichen Eiweillkomplexen der Bacillen bei peroraler Ver­
abreichung an Kiilber diese gegen Tuberkulose immunisieren. Der EiweiBanteil der Bacillen 
erhalt, wie KLOPSTOCKund CALAZZO fanden, erst dann antigenes Vermogen, wenn man ihn 
mit Lecithin und ahnlichen Substanzen komplettiert. Es handelt sich also um "haIbe 
.Antigene", wie BIELING sagt, die erst beirn Hinzutritt beIiebiger Lecithine komplettiert 
werden. Es scheint ihm aus diesem Grunde nicht ganz ausgeschlossen, daB auch die 
Wirkung der Phosphatide auf der .Anwesenheit kleiner Eiweillmengen beruht, die bei der 
gewiihlten chemischen Aufarbeitungsmethode von dem Phosphatid nicht abgetrennt werden 
konnen, da sie mit ihm zusammen ausfallen und sich losen. Der Hinweis BIELINGB darauf, 
daB diejenigen .Antigene, die zu Serumreaktionen hergestellt wurden und sich bisher bewahrt 
haben, die Phosphatidfraktion nicht rein enthalten, wenn sie auch auf ihr aufgebaut sind, 
ist in diesem Zusammenhange erwahnungswert. Es darf schIieBIich auch nicht iibersehen 
werden, daB die Einspritzungen bei den Tierversuchen eigenes EiweiB des Versuchstieres 
mobilisieren konnen und erst mit Hille dieses EiweiBes zur volligen Wirksamkeit kommen 
mogen. 

Nach Entfernung der Lipoid- und Eiweillsubstanzen aus dem Tuberkul.in verbleibt 
der sog_ RestkoJ.1ler. Dieser RestkoJ.1ler (LINDNER und OLRICHS) hat nicht mehr die Fahig­
keit, bei Vorinfizierten allergische Reaktionim hervorzurufen. Die Wirkung dieses Rest­
kOJ.1lers ist noch nicht sicher erwiesen; doch scheint es sich keineswegs nur um eine Stiitz­
substanz (Cellulose) zu handeln. Die Kohlehydrate wirken im wesentlichen als Haptene 
und sind wohl als Haupttrager der spezifischen Pracipitation anzusprechen (LINDNER). 
Mit der spezifischen Hautreaktion haben sie danach wohl weniger zu tun_ 

Die PolysaccharidfraktiQ}l der Tuberkelbacill,en ist irn u,brigen ein gutes Reagensglas­
antigen. Sera tuberkuloser Menschen oder von Tieren, die mit Tuberkelbacillen vor­
behandelt sind, geben manchmal eine spezifische Pracipitation bis zur Verdiinnung von 
1 : 2 Millionen (ZINSSER und MULLER, LAIDLOW und DUDLEY). 

Wendet man die bier nur abriBartig angefiihrten chemischen Untersuchungen 
der Tuberkelbacillen und des Tuberltulins auf das Geschehen im lebenden 
Organismus an, so laBt sich sagen, daB die Tuberkulinbildung wohl gekoppelt 
an EiweiB vor sich geht, daB es aber offenbar aus dieser Bindung gelost werden 
kann, gibt es doch vollwirksame, eiweiBfreie Tuberkuline. In dem unloslichen Ei­
weiB-Kohlehydratrest steckt aber nach Ansicht von BIELING eine Substanz, die die 
Tragerin der Umstimmungswirkung ist, die den Korper gegen das Tuberkulin in 
jeder Form sensibilisiert. Zur vollen Wirksamkeit im Sinne del' spezifischen 
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Gewebsbildung und auch derUmstimmung, also der allergischen Reaktion, 
ist fraglos der ganze lebende und im ~arnpf mit der lebendigen Abwehr zer­
fallende Tuberkelbacillus notwendig. Die Erkenntnis aber, daB bestimmte, 
chemisch faBbare, aus dem Tuberkulin isolierbare Stoffe eigene Wirkung haben, 
wird uns im Laufe unserer weiteren Betrachtungen manches erklaren heHen. 

Wir wollen uns hier zunachst die verschiedenen Arten der Tuberkulinreak­
tionen und ihre Technik kurz ins Gedachtnis zuriickrufen. Grundsatzlich sind 
zur PrUfung der Tuberkulinempfindlichkeit folgende Anwendungsweisen bekannt: 
a) Die cutane Methode, zu der mit einem gewissen Vorbehalt auch die conjuncti­
vale Probe gerechnet werden kann; b) die intracutane und schlieBlich c) die 
subcutane Methode. Die cutanen und subcutanen Methoden konnen ent­
sprechend ihrer geringeren Bedeutung kiirzer abgehandelt werden. 

4. Die Tuberkulinreaktion. 
a) Die cutaneD" Tuberklilinproben. Die v;erbreiteste Tllb~tkuUnreaktion ist 

die cutane Reaktion (1907 von :PIRQUET gefunden). An der Innenflache des 
Unterarmes wird eine Rautstelle sorgfaItig mit Ather gereinigt. Nun wird ein 
Tropfen Tuberkulin aufgetropft und innerhalb dieses Tropfens die Raut mit 
Hilfe des von PIRQUET angegebenen Impfbohrers angebohrt, so daB die ober­
flachliche Epithelschicht zerstort und die Lymphbahnen freigelegt werden. Eine 
Blutung darf nicht erfolgen. Zur Kontrolle wird, wenn derselbe Bohrer benutzt 
wird, vorher eine ahnliche "Impfung" am besten oberhalb, ohne Tuberkulin 
vorgenommen. Es lassen sich gleichzeitig Impfstellen mit verschieden starken 
Tuberkulinverdiinnungen anlegen, wobei nur darauf zu achten ist, daB die 
Entfernung der einzelnen Stellen nicht zu klein ist; es konnen auch verschiedene 
Tuberkuline gleichzeitig angewandt werden. In letzterem Falle ist es aber 
vielleicht noch giinstiger, an beiden Armen Impfstellen zu setzen. Die Impf­
stelle laBt man einige Minuten an der Luft trocknen. Ein Verband ist ni<iht 
notwendig. 

Diese urspriingliche PIRQuETsche Tuberkulinhautprobe ist verschiedentlich abgeandert 
worden, ohne daB indessen grundsatzlich neue Gesichtspunkte verfolgt wurden. PETRUSCHKY 
machte mit einer Impflanzette oder einer Nadel oberflachliche Impfstiche oder Impfkreuze 
am Oberarm entsprechend der Pockenimpfung. Eine weitere Methode ist die von PONN­
DORF angegebene, die neben dem rein diagnostischen urspriinglichen Verfahren auch thera­
peutische Moglichkeiten in Erwagung zieht. Es werden mit einer scharfen Impflanzette 
30-40 Impfschnitte nebeneinander gezogen, so daB die Impfflache bei Erwachsenen etwa 
einhalb Handteller groB ist. PONNDORF glaubt, daB die Haut, das groBe Schutzorgan 
gegen auBere Schii.d.igungen, im!!tande sei, in den Zellen der Stachelschicht Bakteriengifte 
zu speichern und in Spuren!l>n den OrganisIDus abzugeben, um so etwaeindringende gleich­
artige Keime dauernd unschadlich zu machen. Da m6glichst viel Zellraume eroffnet werden 
sollen, solI der Schnitt bis zu dem Papillarkorper durchdringen, die Impfstelle daher leicht 
bluten. 

Zu seiner Hautreaktion benutzte v. PIRQUET urspriinglich eine 25%ige Losung von 
Alttuberkulin KOCH in 1/2 %iger CarbolsaurelOsung; spater ging er zum IOO%igen Alt­
tuberkulin KOCH iiber. J. RITTER wandte 25 und 100% ATK. an. ELLERMANN und 
ERLAND SEN geben eine quantitative Cutanreaktion an mit ATK .. Losungen von 0,1-50%. 

PONNDORF schreibt fiir seine Probe 100%iges ATK. vor. Mit verschieden starken 
Losungen (1, 10, 25, 50, 100%) machte KOOPMANN PONNDoRF.lmpfungen, um SO einen 
Einblick in die Immunitatsverhaltnisse der Kranken zu bekommen. Vom Sachsischen 
Serumwerk wird in geschlossenen Capillaren ein besonderer PONNDoRFscher Impfstoff 
abgegeben, und zwar der Hautimpfstoff A fur reine Tuberkulose, der Hautimpfstoff B fiir 
Mischinfektionen. Versuche mit dem A.F. (-albumosebeies Tuberkulin und mit B.E. 
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(Bacillenemulsion), die von POHL_angestellt wurden, und ebenso die Untersuchungen von 
HAMBURGER und STADNER mit eingedicktem Tuberkulin haben eine wesentliche Ver· 
besserung der diagnostischen Tuberkulinanw~ndung nicht gebracht. 

Die Frage, ob man humanes oder bovines Tuberkulin zur Hautimpfung anwenden solI, 
wird von J. RITTER erortert. Danach scheint Lungentuberkuloae mehr auf humanes, die 
viscerale, DrUSen., Haut· 'und Knochentuberkulose haufiger auf bovines Tuberkulin anzu· 
sprechen. In der Anwendung sind Unterschiede der beiden Tuberkuline nicht gegeben. 

Bei den bis dahin besprochenen cutanen Tuberkulinreaktionen sind, wie J. RITTER aus· 
fiihrt, grundsatzlich 2 Arlen zu unterscheiden, namlich eine "Normal·" und eine "Spat. 
reaktion". Die erste bedeutungsvolle tritt nach 6-18 Stunden auf und erreicht nach 
24 Stunden ihren Hohepunkt, klingt dann ab oder geht in die Spatreaktion iiber. Diese 
tritt zunachst nach 3-4 Tagen bei negativem Aufsall der Normalreaktion oder schwacher 
auch im AnachluB an eine solche ein. Die Spatreaktion tragt ausgesprochene Zeichen einer 
Hauttuberkulos~, wie a11ch histol6gischgezeigt wurde (DACHS). Es Mnnen Wochen ver· 
gehen, ehe die Reaktion ganz verschwunden ist. 

Die sogenannte Normalreaktion besteht aus einem mehr oder minder geroteten und 
geschwollenen Hof um die Impfstelle. Subjektive Beschwerden werden wenig beobachtet. 
Bei starken Reaktionen konnen aber nicht selten starkere Schwellungen mit Schmerzen, 
Juckreiz, Driisenschwellungen und Temperatursteigerungen eintreten. Bei der PONNDORF· 
schen Impfung Mnnen diese Allgemeinreaktionen recht erheblich sein, weshalb aus Griinden, 
die wir noch bei der intracutanen Reaktion besprechen wollen, diese Impfung zu diagnosti. 
schen Zwecken nur mitVorsicht verwandt werden sollte. 

Zu den Cutanreaktionen auf Tuberkulin muB auch die MORosche Salbenprobe gezahlt 
werden. Hierzu wird eine Salbe benutzt, die zur Halfte aua Alttuberkulin KOCH und zur 
anderen Halfte aua Lanolin. anhydricum besteht. 1-2 g dieser Salbe werden entweder 
mit der Hand oder mit einem Spatel in die Brust· oder Bauchhaut eingerieben. Daa Tuber· 
kulin wird also in die Driisen der Haut eingedriickt und erzeugt hierrote, erhabene Punkte 
mit verschieden starkem roten Reaktionahof, die bei starkerer Reaktion zusammenflieBen 
und zur Blaschenbildung fiihren Mnnen. Es sollen ahnlich wie bei der PIRQuETschen Probe 
auch Spatreaktionen auftreten. 1m iibrigen unterscheidet sich der zeitliche Eintritt der 
Reaktion nicht wesentlich von der PIRQuETachen und die Bedeutung in diagnostischer 
Beziehung diirfte auch ahnlich sein. Die erste Veroffentlichimg iiber diese Probe stammt 
auch aus dem Jahre 1907. Jetzt wird die Probe mit dem "Ektebin" Merck angestellt, einer 
Salbe, die Tuberkulin und Tuberkelbacillenantigene (Tuberkelbacillenleiber des Typus 
humanus und bovinus) enthalt und in Tuben von 1,5-10 g im Handel ist. 

Aus einer spezielleren diagnostischen Absicht heraus wurde von NATHAN imd KALL6s 
die sogenannte epicutane Tuberkulinreaktion angegeben (1932), auch Lappchenprobe 
genannt. I % iges und 10 % iges ATK. der 1. G. Farben wird auf ungerauhter und ungereinigter 
Haut mit Bonnatest b~festigt und nach 24 Stunden entfernt. Die Ablesung erfolgt nach 
2-5 Tagen. Die Reaktionen zeigen den von den Ekzemproben her bekannten ekzematoiden 
Typus. Diese Probe solI nur bei Hauttuberkulosen positiv ausfallen. NATHAN und KALL6s 
sahen keine Versager, wahrend P. W. SCHMIDT in 26 Lupusfallen 5 negative Ergebnisse 
der Probe bekam. Der positive Ausfall dieser bei vollig intakter Hautoberflache angestellten 
Probe wird von NATHAN und KALL6s so erklart, daB es durch die Beteiligung der Haut am 
tuberkulosen ProzeB zu einer Sensibilisierung auch gegen eine solche auBere Tuberkulin· 
anwendung kommt, wahrend es sich bei den positiven Reaktionen bei cutaner und intra· 
cutaner Anwendung um eine cutan·vasculare ttberempfindlichkeit handelt. Auch bei 
Lungentuberkulosen ist es gelungen, eine "epicutane" ttberempfindlichkeit (experimentell) 
zu erzeugen. In 9 von 16 Fallen wurde die Lappchenprobe nach vorhergegangener Ektebin· 
einreibung positiv, allerdings nur, wenn die MORosche Probe positiv ausgefallen war. Dieses 
MORosche Tuberkulin ware danach imstande, die Tuberkuloseimmunitat oder vielleicht 
besser gesagt Allergie, zu beeinflussen. Ohne eine solche Vorbehandlung der Haut solI die 
positiveLappchenprobe durchaus spezifisch fUr Hauttuberkulose sein. Wir neigen allerdings, 
ohne den Wert dieser Probe herabsetzen zu wollen, mehr der Ansicht P. W. SCHMIDTS zu, 
der die AusschlieBlichkeit dieser Probe anzweifelt. In Fallen allgemeiner ttberempfindlich. 
keit, die wir als Panallergie bezeichnen, reagiert die Haut auf jeden Reiz und erst recht 
auf Tuberkulin, das bei so langer Einwirkung vielleicht auch durch Aufweichung der oberen 
Epidermisschichten seinen epicutanen Charakter verliert. In der Dermatologie diirfte die 
Probe aber doch nicht ohne Interesse sein.-
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b) Die ConjunctivaIreaktion. IhreEntdecker CALMETTE und WOLFF­
EISNER, die sie gleichzeitig fanden, glaubten, der Ophthalmo- oder Conjunctival­
reaktion eine besondere Rolle zuschreiben zu konnen. Besonders WOLFF-EISNER 
vertrat die Meinung, daB der positive Ausfall nicht nur iiber das Vorhandensein 
oder Nichtvorhandensein einer Tuberkulose aussagte, sondern vielmehr an­
zeigte, daB die Tuberkulose einen aktiven Charakter habe. Besonders die letzte 
Annahme hat sich in dem erhofften Sinne nicht bestatigt. Dagegen haften der 
Methode doch mancherlei Unannehmlichkeiten an, auf die J. RITTER hinweist. 
Bei der Empfindlichkeit der Augenbindehaut muB selbst bei Anwendung 
schwacher Tuberkulinlosungen mit unangenehmen Reizerscheinungen gerechnet 
werden, auch wenn es sich nicht um die besonders empfindlichen Augen nach 
friiheren tuberkulOsen Erkrankungen (Skrofulose usw.) handelt. Die Con­
junctivalreaktion kann auBerdem ebenso wie die Hautreaktionen bei der Tuber­
kulinbehandlung erheblich aufflammen; wahrend die Hautreaktion aber nur 
wenig Beschwerden macht, kann die Reizung des Auges eine Tuberkulinkur 
gelegentlich vollig unmoglich machen. Von. einer abgestuften Reaktion kann 
schlieBlich iiberhaupt nicht die Rede sein, da die Reaktion an einem Auge nur 
einmal vorgenommen werden kann. Obwohl wir uns aus obigen und anderen, 
hier nicht weiter zu erorternden Griinden, die Conjunctivalreaktion ablehnen, 
wollen wir die Technik der V ollstandigkeit halber erwahnen. 

In den Augenbindehautsack wird eine TuberkuIinlosung eingetranfelt und dann die 
Reaktion der Bindehaut beobachtet. Die positive Reaktion zeigt sich durch entziindliche 
Rotung der Conjunctiva an, die von einer leichten Schwellung und Rotung der Carunkel 
und der Conjunctiva palpebralis sich bis zu einer starken Entziindung der ganzen Bindehaut 
mit eitriger Absonderung steigern kann. Der hierfiir anfanglich verwendete "Tuberkulintest 
CALMETTE", ein durch 95%igen Alkohol gefalltes Tuberkulin, das in 1 %iger Losung bei Er­
wachsenen und 1/2 %iger Losung bei Kindern benutzt wurde, erzeugte so starke und lange an­
haltende Reizungen, daB seine Verwendung bald unterblieb. Spaterwurde einfach "Tuberkulin­
KOCH in 1-4%iger Losung angewandt. Die Fehldiagnosen, die mit dieser Methode erzielt 
wUrden, betragen nach einer Zusammenstellung von J. RITTER fiber 50 %. Dem Wesen nach 
kann sich die Conjunctivalreaktion von den cutanen Methoden nicht unterscheiden, sie 
ist keineswegs zuverlassiger und fiir den Kranken £raglos erheblich unangenehmer 

c) Die subcutane Tuberkulinreaktion spielt in diagnostischer Beziehung 
heutzutage kaum noch eine Rolle und es muB vor ihr von vornherein gewarnt 
werden. Es geht hierbei darum, ob nach einer bestimmt dosierten Tuberkulin­
einspritzung unter die Haut eine Aligemeinreaktion (Fieber, Abgeschlagenheit 
usw.) oder eine Herdreaktion auftritt .. Das .F~eber, manchmal mit Schiittelfrost 
beginnend, tritt 4-5 Stunden nach der Einspritzung auf und halt 12-15 Stunden 
an. Die Herdreaktion beginnt auch einige Stunden nach der Einspritzung. 
Bei der Hauttuberkulose laBt sie sich genau beobachten; die erkrankte Partie 
wird rot, feucht und etwas erp-aben. Nach 2-3 Tagen nimmt die Schwellung 
ab, die luposen Teile bedecken sich mit Krusten, die sich nach einigen Tagen 
mit dem erkrankten Gewebe abstoBen. Ahnliche Vorgange spielen sich auch 
an anderen tuberkulOsen Korperstellen abo In den Lungen treten Rasselgerausche 
auf und der Auswurf nimmt zu. Besonders in den Lungen klingen die Erschei­
nungen der lokalen Reaktion aber nicht immer so glatt abo Es kommt nicht 
selten zu einem Aufflackern an sich ruhender Herde mit tThergang zu einer 
fortschreitenden Tuberkulose. Das ist die Gefahr der auf solche Allgemein­
und Herdreaktionen abzielenden subcutanen Tuberkulinprobe, weshalb sie 
unbedingt abgelehnt werden niuB. 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 35 
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d) Die intraeutane-To.berkti.lliiprobe. Wahrend bei den im Vorhergehenden 
besprochenen cutanen Tuberkulinproben - und das gilt auch von der con­
junctivalen Reaktion - selbst bei Anwendung abgestlifter Tuberkulinlosungen 
niemals auch nur mit annahernder Sicherheit gesagt' werden kann, wieviel 
Tuberkulin von der Haut aufgenommen wird, ist bei der intracutanenProbe 
eine genaue Dosierung moglich. Damit kann nicht nur der Grad der Haut­
empfindlichkeit annahernd sicher bestimmt werden, sondern es lassen sich 
auch unerwiinschte .Allgemeinreaktionen vermeiden. 

Die 1908 von MENDEL naher untersuchte Probe wurde von MANTOUX und 
Roux ausgebaut und in Deutschland vor aHem von ENGEL und MONTI ein­
gefiihrt. MANTOUX und Roux benutzen die Haut an der Innenseite des Ober­
schenkels, wo sie einen Tropfen einer Tuberkulinlosung 1 : 5000 einflieBen 
lassen, ENGEL erzeugt mit derselben Tuberkulinlosung an der AuBenseite des 
Unterarmes eine sichtbare Quaddel. Diese Dosierung und auch Anwendungsart 
ist in der Folgezeit oft benutzt worden. 

Wir wenden zur Anstellung der intracutanen Tuberkulinprobe ATK. (Alt­
tuberkulin KOOH) in den Verdiinnungen 1 : 10 000 und 1 : 100 000 an. Als 
Verdiinnungsfliissigkeit empfehlen wir destilliertes und sterilisiertes Wasser, da 
z. B. physiologische Kochsalzlosung und auch RINGER-Losung allein bei iiber­
empfindlichen Personen Reaktionen geben konnen, die allerdings nicht den 
sogenannten Tuberkulintypus zeigen, d. h. die Rotung tritt schon innerhalb 
einer Stunde auf und blaBt dann abo Eine solche voriibergehende Reaktion 
geniigt indessen, um eine gewisse "Uberempfindlichkeit an der betreffenden 
Hautstelle zu erzeugen und so den Ausfall der eigentlichen ATR. doch zu beein­
flussen. Zur Anlegung der Quaddel benutzen wir die AuBenflache des Ober­
armes; eingespritzt werden genau 0,1 ccm. Legt man die Quaddel mit den 
beiden verschiedenenAT.-Losungen an demselbenArm an, so ist auf geniigenden 
Abstand zu achten, damit bei starkeren Reaktionen die roten Hofe nicht in­
einander flieBen. Macht man gleichzeitig Proben mit humanem und bovinem 
Tuberkulin, so empfiehlt es sich, fiir jedes Tuberkulin einen anderen Arm zu 
nehmen. Die Verdiinnung und Quaddelanlegung, unterscheidet sich nicht. 
Vermuten wir von vornherein "Oberempfindlichkeit, so werden hohere Ver­
diinnungen genommen. 

Als positiv werten wjr eine Reaktion, wenn an der Stelle der angelegten 
Quaddel im Verlauf von· 2~8 Stunden eine deutliche Rotung, Infiltration, 
Kokardreaktion (zentrale Infiltration mit umgebendem roten Hof) oder gar 
Nekrose auftritt. Um auch quantitativ iiber denReaktionsausfall etwas sagen 
:liU konnen, wird die Ausdehnung des roten Hofes (nicht nur der Infiltration) 
in zwei senkrecht zueinander stehenden Durchmessern angegeben. Entweder 
gibt man die gemessenen Zahlen an (etwa 1,5: 2,0) oder ein +-Zeichen. Dabei 
bedeutet (+) eine Reaktion von 0,5cm Durchmesser, + bis 1,0 cm, + + bis 
2,0, + + + bis 3,0, + + + + bis 4,0 cm und dariiber. Von manchen For~ 
schern wird eine groBere Bedeutung dem Infiltrat beigemessen (HERTZBERG, 
USTVEDT u. a.), das auf jeden Fall palpabel sein und einen Mindestdurchmesser 
von 10 mm haben soIl. Die Ablesung soIl erst nach 48-72 Stunden erfolgen. 
Wir mochten dazu betonen, daB eine Tuberkulinreaktion nicht als negativ 
abgetan werden kann, wenn man nicht wenigstens 48 Stunden gewartet hat. 
Wenn man nicht das Infiltrat,sondern deilroten Hof miBt, so geniigt dieses, 
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da in seltenen Fallen das 1nfiltrat auchnoc"hnach 48 Stunden urn ein Geringes 
zunehmen kann, nicht aber die Rotung; diese nimmt daDIi gewohnlich schon abo 
Zur Technik sei nur noch hinzugefiigt, daB wirklich streng intracutan gespritzt 
werden solI. Bei diinner Raut kann man sehr leicht in die Subcutis geraten 
und dann unerwiinschte Allgemeinreaktionen bei schwachen oder gar negativen 
Rautproben bekommen. DaB bei verschiedenen Proben tunlichst verschiedene 
Spritzen und auf jeden Fall frische Kaniilen zu beniitzen sind, mag auch noch 
Erwahnung finden. 

tTher die Raufigkeit positiver Alttuberkulinhautreaktionen herrscht keines­
wegs Einigkeit. Das Jiegt daran, daB nicht immer dasselbe Verfahren angewandt 
ist, daB die Tuberkulinverdiinnungen und deren Mengen schwanken und schlieB­
Hch bei den cutanen Proben niemals gesagt werden kann, Wieviel Tuberkulin 
von der Raut aufgenommen worden ist. Dann spielt vor allen Dingen das Alter 
der Versuchspersonen eine groBe Rolle. 1m hoheren Alter laBt die Rautreak­
tivitat wie auch die Ansprechbarkeit auf andere Reize nach, im Kindesalter 
dagegen ist oft eine die Tuberkulinreaktion beaingende Umstimmung noch 
gar nicht erfolgt, so daB die Reaktion entweder negativ ausfallt oder eine An­
sprechbarkeit erst bei hoheren Tuberkulinkonzentrationen sichtbar wird. Es 
muB also darauf geachtet werden, ob es sich um Kinder, Jugendliche oder 
Erwachsene handelt. Bei Kindern spielen unter Umstanden schon geringe 
Altersunterschiede eine groBe Rolle. 

Ganz allgemein ist zu sagen, daB die Tuberkulinkonzentrationen bei Kindem von vom· 
herein hoher als bei Erwachsenen sein mussen. Bei Kleinkindem Z. B. oder gar Sauglingen 
sind Quaddeln mit 0,1 ccm der Verdiinnung von 1 : 1000 bis 1 : 10 notwendig. Rier hat 
aber auch die positive Reaktion auf unverdiinntes Tuberkulin noch eine Bedeutung im Sinne 
der allergischen Reaktion, wahrend sie bei Erwachsenen praktisch bedeutungslos ist, wie 
wir noch zeigen werden. Eine quantitative Auswertung der Tuberkulinreaktion beim 
Kinde wird von der Schule V. GROER versucht (v. GROER, CHWALmOWSKI, STEIN1fAUS, 
CERVI.! und Mitarbeiter, BONELL). An der Ruckenhaut der Kinder werden gleichzeitig 
2 intracutane Priifungen durchgefiihrt (1 : 10 000 und 1 : 100000). Entspricht die Starke 
der Tuberkulinreaktion der Konzentration - ausgedriickt durch das Produkt aus Raut­
durchmesser und dem negativen Logarithmus der Konzentration - so wird das Verhalten 
als homodyname, bei Abweichung als heterodyname Allergie bezeichnet. Zu starke -
heterodyname pleoasthetiscb,e Reaktion - soIl bei manifester Tuberkulose, zu schwache -
heterodyname pleoergische Reaktion - bei latenter Tuberkulose zu finden sein. Der in­
dividuellen Allergielage wird hjer spzusagen mit Mathematik zu Leibe gegangen. Auf Grund 
von Untersuchungen an 693-Ki;ndem,kommen PETRANYI-MoTIKA, PETRANYI, SZEGECZKY 
und FuLE zu gfrnstigen Ergebniss_en. Ein'abschlieBendes Urteil uber die sogenannte "Allergo­
metrie" scheint una einstweilen noch verfriiht zu sein. 

iller sei kurz auf dieVerschiedenheit der Reaktionsstarke je nach der ge­
impften Rautstelle hingewiesen. Unlangst haben ALEXANDER und MCCONNELL 
und BRINGS auf die Variabilitat der Rautreaktionen aufmerksam gemacht. 
Die Reaktionen sind danach je nach der Rautstelle auch mit illstamin, Atropin, 
Kodein verschieden. Unabhangig yom Allergen ist die Empfindlichkeit am 
groBten am Stamm, am Oberschenkel geringer und am Unterarm am kleinsten. 
Unsere Tuberkulinpriifungen ergaben· ganz allgemein eine Ansprechbarkeit 
der Raut' des Korperstammes (Brust und Riicken), die nicht selten um das 
Zehnfache groBer ist als am Oberarm. 

Die verschiedene Rautansprechbarkeit auf Alttuberkulin haben wir von 
einem Doktoranden (VINZELBERG) an rund 100 Kranken mitaktiver Lungen­
tuberkulose nachpriifen lassen. Die folgende Zusammenstellung ist so zu 

35* 
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verstehen, daB zunachst~detReaktionsgrenzwert im Sinne LIEBERMEISTERB (unsere 
Untersuchungen sind vor der VeroffentlichungLIEBERMEISTERB durchgefiihrt) 
am Oberarm bestimmt· wurde. Wurde auf eine bestimmte Tuberkulinverdiin­
nung eine Rotung etwa von der Ausdehnung 0,2 : 0,2--0,5 erhalten, so wurde 
nun geprUft, ob der Grenzwert an der Brusthaut oder Bauchhaut sich anders 
verhielt. Setzen wir die schw~che Reaktion von 0,2-,-0,5 Durchmesser gleich 1, 
so erhielten wir folgende Ergebnisse: 

Tabelle 2. 

Reaktionsverbllltnis 1: 1 1: 2 

Alttuberkulinreaktion bei Miinnern: 
Anzahl der Kranken I 2 = 3,28 % 18 = 14 = 

Arm: Brust 29,67% 22,95% 
Anzahl der Kranken 2 = 4,5 % 9 = 11 = 

Arm: Bauch 20,45% 25,09% 

Anzahl der Kranken 
Arm: Brust 

Alttuberkulinreaktion bei Frauen: 
4 17 2 

7= 
11,48% 

6= 
13,64% 

o 

20= 
32,13% 

16 = 
36,37% 

° 

Gesamt­
zahl 

61 

44 

23 

Bis zu 75% der untersuchten Manner sind also an Bauch und Brust tuber­
kulinempfindlicher als am Oberarm, und zwar in einem erheblichen Runderttell 
bis zur lOfachen Verdiinnung. Bei Frauen sind so deutliche Unterschiede nicht 
nachweisbar. Am Bauch haben wir Reaktionen gar nicht vorgenommen, well 
bei mehrgebarenden Frauen die Bauchhaut doch so wesentliche Veranderungen 
aufweist, daB sie fiir die Tuberkulinpriifungen nicht recht geeignet scheint. 
Rier sei auf die gleichartigen Untersuchungen von WORINGER hingewiesen. 
Bei Kindern mit Tracheobronchialtuberkulose fiel die Cutanreaktion an der­
selben Korperstelle unabhangig von auBeren Umstanden gleich stark aus, jedoch 
verschieden an verschiedenen Korperstellen desselben Kindes. Die starksten 
Reaktionen traten in seinen Versuchen an Brust, Bauch u:nd Riicken auf, weniger 
stark an Oberarm und Oberschenkel. 

In diesem Zusammenhange mochten wir gleich auf eine Beobachtung aufmerksam 
machen, die uns bei den VINZELBERGSchen Untersuchungen auffiel: Wurden namlich zu 
gleicher Zeit an demgleichen Hautbezirk beider Oberarme Quaddeln mit dergenau gleichen 
Tuberkulinmenge gesetzt, so waren die Reaktionen nur in einem, Teil der FaIle wirklich 
gleich stark. Diese eigentlich nur orientierenden Versuche haben bei 31 Kranken folgendes 
ergeben: Bei 2 Kranken war eine Reaktion auf 0,1 ccmder Tuberkulinverdfumung 1 : 10000 
iiberhaupt nicht aufgetreten. Bei 9 Kranken mit doppelseitiger, ungefahr auf beiden Seiten 
gleich aktiver Lungentuberkulose fanden sich nur Unterschiede der Reaktionsstarke, wie 
sie etwa der Fehlerbreite beirn Messen entsprechen. Bei 6 weiteren Kranken, die auf einer 
Lungenseite aktivere Prozesse zeigten, fiel die Reaktion am Oberarm der starker erkrankten 
Lungenseite deutlich lebhafter aus, was sich auch durch Messen feststellen lieB, etwa wie 
bei einem Kranken mit aktiverer rechtsseitiger Tuberkulose: Tuberkulinreaktion rechter 
Oberarm nach 24 Stunden 1,0 : 1,3 cm, nach 48 Stunden 1,1 : 1,4 cm, am linken Oberarm 
nach 25 Stunden 0,6 : 1,0, nach 48 Stunden 0,5 : 0,7. Die Reaktionen fielen also auf der 
mehr erkrankten Lungenseite nicht nur starker aus (Intensitat der Rotung und Ausdehnung 
des Hofes), sondern blaBten auch langsamer abo Bei einseitiger Lungentuberkulose (4 Kranke) 
waren die Unterschiede noch deutlicher. Ein Kranker mit rechtsseitigem, iufraclavicularem 
Friihinfiltrat hatte nach 24 Stunden rechts eine Rotung von 0,4 : 0,4 cm, nach 48 Stunden 
0,4 : 0,4 cm mit leichtem Infiltrat, links nach 24 Stunden 0,2 : 0,3 cm, nach 48 Stunden 
vollig negativ. Bei einem dieser Kranken wardle Reaktion der Gegenseite etwas starker. 
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Diese wenigen Befunde scheinen darauf hinzudeuten, daB die Starke der 
Tuberkulinreaktion mit der Entfernung vom aktiven Herd, also der Statte der 
Antigenbildung, abnimmt. Wir haben, da die Zahl dieser Befunde zu gering ist, 
unsere Untersuchungen mit ahnlichen Ergebnissen fortgesetzt. Schon die 
wenigen Zahlen bestarken indessen in der Annahme, daB aus der Tuberkulin­
empfindlichkeit bestimmter Hautbezirke in keiner Weise auf die Allergielage 
am tuberkulosen Herd geschlossen werden kann, d. h. also, daB die Empfindlich­
keit gegeniiber spezifischen und vielleicht auch unspezifischen Reizen am Ort 
des Kampfes mit dem Krankheitserreger selbst viel starker als die Hautansprech­
barkeit sein kann, daB aber andererseits die Reaktionsfahigkeit des Gewebes 
an bestimmten Korperstellen auch schon vollig erloschen sein kann, wahrend 
noch eine Hautempfindlichkeit besteht. Diese Feststellung hat fiir die Patho­
genese der Tuberkulose fraglos groBe Bedeutung. 

Eine Erklarung der unterschiedlichen Ansprechbarkeit verschiedener Haut­
stellen laBt sich einstweilen schwer geben. Starkere Beanspruchung der Haut 
mag sie etwas widerstandsfahiger machen. Die Haut des weiblichen Geschlechtes 
ist auch an den Oberarmen im allgemeinen zart und unterscheidet sich von der 
des Rumpfes nicht wesentlich. Auch die Verteilung des Unterhautfettgewebes 
scheint hier und da nicht gleichgiiltig zu sein. Die starkere Anspannung der 
Haut beim weiblichen Geschlecht durch die Mammae muB wahl auch eine Rolle 
spielen. Es lieBen sich noch eine ganze Reihe von Vermutungen anfiihren, aber 
etwas wirklich Sicheres kann einstweilen nicht gesagt werden. Bestimmte 
mechanische Einfliisse auf die Haut konnen wir indessen ganz allgemein auch 
fiir die Starke der Reaktion als mitbeeinflussend ansehen. Besondere klimatische 
Einfliisse, Sonnenbestrahlung usw., sind natiirlich, wie die Untersuchungen 
von H. CURSCHMANN, KAUFFMANN u. a. zeigten, ebenfalls wirksam. 

Wir wiesen bereits darauf hin, daB die Ergebnisse der Tuberkulinimpfungenetwas 
widersprechend sind. Dieser Hinweis laBt sich leicht durch eine kurze Ubersicht einiger 
sich damit besonders befassender Arbeiten erharten. MOLLER stellte fest, daB bei einer 
Tuberkulinmenge von 0,00001 (d. h. 0,1 cern einer Verdiinnung 1 : 10 000) 95% der Tuber­
kulosekranken 1. und 2. Grades reagieren, wahrend bei Nichttuberkulosen die gleiche 
Empfindlichkeit bei 38,4% nachzuweisen war .. MANTOUX und MaSSIE behaupten, daB der 
negative Ausfall der intracutanen Tuberkulinreaktion in der Verdiinnung 1 : 10000 eine 
Tuberkulose ausschlieBe. BLAIR, JOHN und GALLAND stellten bei 431 tuberkulosen und 
nichttuberkulosen Kindern und Erwachsenen mit abgestuften Losungen humaner und 
boviner Tuberkulinverdiinnungen (1 : 100000-1 : 10000000 intracutan) fest: von 121 
tuberkulosen Kranken reagierten 90,9%, von 350 nichttuberkulosen waren 92,5% ein­
wandfrei negativ. AYMANN, der ebenfalls mit abgestuften Tuberkulinlosungen arbeitete, 
hatte bei 202 nichttuberkulosen Kranken in 97 % negative Ergebnisse. LANGE fand bei 
allerdings nur wenigen Gesunden teilweise groBe Tuberkulinempfindlichkeit. Bei 2640 Heil­
stattekranken STETTERs hatten nur 7,8% einen negativen Pirquet. Von diesen 7,8% zeigten 
162 noch eine deutliche Intracutanreaktion bei einer AT.-Konzentration von 1 : 1000. 
HOLM, JORS und SIGURDSSON erzielten mit einer Hochstdosis von 0,00316 bei TnberkulOsen 
in 84 %, bei Nichttuberknlosen in 14 % positive Reaktionen. HAAG stellte fest, daB bei der 
Tuberkulinverdiinnnng 1 : 1000 kein Unterschied zwischen aktiver und latenter Tuber­
kulose zu beobachten ist, nnd daB bei einer Verdiinnnng von 1: 10 000 nur klinisch aktive 
Tuberkulosen positiv, die ruhenden und ausgeheilten in iiberwiegender Mehrzahl iiberhaupt 
nicht reagieren. 

Aus dieser Ubersicht konnen wir als wesentlich hervorheben, daB Menschen, 
die eine tuberkulose Erkrankung durchgemacht haben oder an einer solchen 
leiden, eine deutliche Hautempfindlichkeit gegeniiber einer Tuberkulinverdiinnung 
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von 1.: lOOO ATK. bei intracuta:n.er Anwendung haben. Bei schwacheren Tuber­
kulinlosungen weichen die Angaben iiber positive Reaktionen bei gesunden 
Personen von 7,5%-63% voneinander abo Diese sehr abweichenden Ergebnisse 
haben verschiedene Ursachen: zum Teil sind die Zahlen der untersuchten Per­
sonen zu klein, zum Teil wurden Kinder und Erwachsene untersucht, des 
weiteren wurden die Quaddeln an verschiedenen Korperstellen gesetzt und 
schlieBlich verschiedene Tuberkuline angewandt. 

Um iiber den Ausfall der Tuberkulinreaktionen bei nichttuberkulosen Per­
sonen sichere Angaben zu erhalten, haben wir bei 908 Gesunden und Nicht­
tuberkulosen die iritracutane Tuberkulinreaktion an der AuBenseite des Ober­
armes mit Alttuberkulinverdiinnungen von 1: lO 000 und 1: 100000 an­
gestellt (ROTHE, SYLLAUnd ROTHE). In 198 Fallen = 21,8 % bekamen wir 
positive Reaktionen, die sich auf verschiedene Krankheitsgruppen wie folgt 
verteilen: 

Tabelle 3. 

starke der Reaktionen 
Diagnose 

I I I I 
Gesamt-++++ +++ ++ + <+) zahlen 

Nichttuberkulose Lungen-
krankheiten . 2 3 3 12 9 29 

Rheumatische Erkrankungen 2 2 6 5 9 24 
Intestinale Erkrankungen . 0 1 8 22 32 63 
Erkrankungen der Nieren und 

abfiihrenden Harnwege . 0 2 5 5 7 19 
Herz- und Kreislaufkrank-

heiten. - - 3 2 11 16 
Innersekretorische Storungen 1 1 1 6 7 16 
Blutkrankheiten 1 - - 6 5 12 
Gesunde 1 3 5 6 4 19 

7 I 12 I 31 I 64 I 84 I 198 

Zu dieser Tabelle sei noch besonders erwahnt, daB wir weder klinisch noch 
anamnestisch bei allen diesen Personen eine Tuberkulose nachweisen konnten, 
abgesehen von einzelnen verkalkten Primarkomplexen und kleinen Kalkschatten 
in den Lungenwurzeln, die bei der Rontgendurchleuchtung fast in lOO % der 
Erwachsenen nachweisbar sind, wie wir uns an rund 2000 Studenten bei den 
Pflichtuntersuchungen iiberzeugen konnten. 

Bei sicheren tuberku16sen Prozessen - es handelt sich fast ausnahmslos um 
Lungentuberkulosen - bekommen wir bei derselben intracutanen Alttuber­
kulinreaktion und denselben Verdiinnungen natlirlich gam andere Verhaltnisse, 
wie aus der nachfolgenden Tabelle leicht zu ersehen ist. 

Wir bekommen also bei sicheren Tuberkulosen in rund 25 % der Falle negative 
Tuberkulinreaktionen. Die Zahl der negativen Reaktionen steigt bei schwersten 
tOdlichen Tuberkuloseformen ebenso wie bei ruhenden bzw. klinisch abgeheilten 
Prozessen auf rund 40 % an. Die groBten Prozentzahlen positiver Reaktionen 
bekommen wir bei leichten bis mittelschweren, aktiven Erkrankungen. 

Sehr nahe an die Zahl positiver Reaktionen bei Lungentuberkulose kommen 
wir auch bei der feuchten Rippenfellentziindung. Bei 65 Fallen fiel die intracutane 
Alttuberkulinreaktion in 70,77% in der von uns angewandten Verdiinnung von 
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Tabelle 4. Alttuberkulinreaktion .bei ~ungentuberkulosen. 

Starke der AT.·Reaktion 

Schwere der Erkrankung 

I I ++-+1 I 
I Ge-++++ +++ (+) ,negativ samt· 

zahl 

Verstorben . 1 = 1,1 % 22 = 20= 9= 40= 92 
23,8% 21,74% 9,8% 43,48% 

Schwere, infauste Tuber- 15 = 19 = 7= 23 = 
kulosen 1=1,54% 23,08 29,23% 10,77% 35,39% 65 

Mittelschwere, prognost. 62 = 61 = 19 = 29 = 
zweifelhafte Tuberkulos. 5 = 2,84% 35,23% 34,66% 10,8% 16,48% 176 

Aktive, leichte,prognost. 38 = 67 = 23 = 33 = 
giinstige Tuberkulosen 4 = 2,43% 23,03% 40,6% 13,94% 20% 165 

Inaktive Tuberkulosen 3 = 2,73% 25 = 35 = 8= 39 = llO 
22,73% 31,82% . 7,2% 35,45% 

Zusammen 14 = 2,3%. 1162 = 202 = 'I 66 = 164 = 608 
~ 26,52% 33,22% 10,86% 25,35% 

1 : 10 000 und 1 : 100 000 positiv aus. Dieser Rundertsatz entspricht ungefahr 
dem bei Tuberkulose und diirfte sich ihm bei groBeren Zahlen noch mehr nahern. 
Da die Atiologie der Pleuritis exsudativa in iiber 90 % tuberkulOs ist, wie wir an 
anderer Stelle ausgefiihrt haben (SYLLA), ist der groBe Anteil positiver Reaktionen 
leicht zu verstehen. Rierbei mochten wir aber besonders darauf hinweisen, daB 
die Zahl positiver Reaktionen wesentlich geringer wird, wenn die Proben in der 
Fieberperiode angestellt werden: Wir hatten mehrfach Gelegenheit zu beob­
achten, wie anfanglich selbst mit starkeren Losungen als 1 : 10 000 negativ 
ausgefallene Tuberkulinproben nach 3-4 Wochen deutlich positiv geworden 
sind. Die Beobachtungen, daB AT.-Reaktionen, aber auch andere allergische 
Priifungen, bei erhohter Korpertemperatur negativ ausfallen, sind auch von 
anderer Seite gemacht wordc;m (GERNEZ). 

Beim Bronchialasthma liegen die Verhaltnisse insofern etwas verwickelt, 
als in der iiberwiegenden Mehrzahl der Falle neben der AT.-Reaktion auch 
noch andere Dberempfindlichkeitsreaktionen der Raut vorzukommen pflegen. 
In 47,37% erhielten wir positive AT.-Reaktionen. Auch hier konnen die Reak­
tionen wahrend eines akuten fieberhaften Infektes negativ sein und dann spater 
wieder positiv ausfallen. Gewisse Beziehungen zur Bluteosinophilie und zur 
Blutkorperchensenkungsgeschwindigkeit scheinen auch vorhanden zu sein. 

Wegen der haufigen positiven Tuberkulinreaktion beim Bronchialasthma 
wurde von verschiedenen Seiten nicht nur auf die Zusammenhange mit anderen 
unspezifischen bronchialen und bakteriellen Erkrankungen geachtet (K.AMMERER, 
MORAWITZ, STAEHELIN, E. FRAENKEL und RAJOS). Die Beziehungen des Bron­
chialasthmas zu tuberkulosen Erkrankungen sind aber noch unsicher. LUEG 
beschrieb drei FaIle, bei denen durch hinzutretendes Bronchialasthma eine 
vorher bestehende inaktive Tuberkulose aktiviert wurde. Aber schon friiher 
wurde von verschiedenen Forschern auf die Beziehung zwischen Asthma bron­
chiale und Lungentuberkulose hingewiesen (BRUGELMANN, LANDOUCY, SKODA, 
DU MAREST und DE REYNIER). In Frankreich werden iiberhaupt gewisse Fane 
von jugendlichem Asthma bronchiale zur Tuberkulose gezahlt. VERSTEEG hat 
sich in seiner Doktorarbeit mit diesen Fragen besonders beschaftigt. In Einzel­
heiten sei auf diese Arbeit verwiesen .. Zur Klarung dieser Zusammenhange 
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haben wir Erhebungenan 180 Kranken mit Asthma bronchiale und llOO mit 
Lungentuberkulose angestellt. Unter den llOO Tuberkulosen fand sich 25mal 
Asthma bronchiale in der Familie der Kranken, wahrend sie selbst keine asthmati­
schen Zustande hatten. 10mal wurde gleichzeitig Asthma und aktive Lungen­
tuberkulose gefunden. Es handelte sich hierbei um leichtere, vorwiegend cir­
rhotische Prozesse. Die Tuberkulose ist erst wahrend der asthmatischen Er­
krankung zur Entwicklung gekommen. 1m Auswurf dieser Kranken fanden sich 
eosinophile Zellen. Bei 2 dieser Kranken war eine Bluteosinophilie von 10% 
vorhanden, bei den anderen fehlte sie. 3 unserer Kranken sind an ihrer Lungen­
tuberkulose gestorben. Bei ihnen wurden autoptisch alte verkalkte Primarherde 
in den Lungen gefunden. Unsere Untersuchungen haben im allgemeinen zu 
folgenden Ergebnissen und Uberlegungen gefiihrt. Zunachst laBt sich sagen, 
daB eine ausgesprochene "Oberempfindlichkeitskrankheit, wie das Asthma 
bronchiale, die Entwicklung einer Tuberkulose nicht zu verhindern imstande ist. 
In etwa 1 % der Tuberkulosen hat Asthma in der Vorgeschichte bestanden. 
Allerdings haben wir nicht den Eindruck, als wenn etwa das Asthma bronchiale 
zu einer Aktivierung tuberkuloser Prozesse gefuhrt hatte. Bei 7 unserer Kranken 
handelte es sich um verhaltnismaBig gutartige Lungentuberkulosen, die zur 
Heilung gekommen sind. Die Uberempfindlichkeit allein, ob spezifisch oder 
unspezifisch, wie sie beim Asthma bronchiale vorliegt, kann als Ursache der 
Reaktivierung kaum in Frage kommen; es muBten dann viel haufiger Asthma­
kranke eine Tuberkulose bekommen. Eher scheint es so zu sein, daB die "Ober­
empfindlichkeit einen Schutz vor Reinfektionen oder Reaktivierungen bietet. 
Vorubergehende Infekte hingegen, wie sie beim Asthmakranken nicht selten sind, 
konnten mit der Verminderung der Tuberkulinallergie auch eine Verminderung 
des Schutzes gegenuber tuberkulosen Erkrankungen mit sich bringen. 

Bei 16 von 180 Asthmakranken glaubten wir Beziehungen zur Tuberkulose 
annehmen zu mussen. 7mal bestand eine schwere familiare Belastung durch 
offentuberkulOse nahe Verwandte. 2 der Kranken litten in ihrer Jugend an 
Skrofulose, Inial bestand eine Tuberkelbacillamie und 8mal fanden sich rontgeno­
logisch alte tuberkulOse Herde. Hier drangt sich die Frage auf, ob eine spezi­
fische tuberkulOse Allergie zum Asthma bronchiale zu fiihren vermag. Das ist 
schwer zu entscheiden deshalb, weil spezifische Uberempfindlichkeiten beim 
Asthma bronchiale verhaltnismaBig selten sind. Zumeist finden wir mindestens 
Uberempfindlichkeit gegenuber dem Tuberkulin und einem anderen Allergen. 
Nur in 5 unserer Asthmafalle bestand lediglich eine Tuberkulinempfindlichkeit 
der Haut. Andere spezifische Empfindlichkeiten waren noch seltener nach­
zuweisen. Selbst in den wenigen Fallen, in denen durch die Hautprufung eine 
scheinbar spezifische Empfindlichkeit nachzuweisen war, wagen wir keineswegs 
zu bestreiten, ob nicht vielleicht die Bronchialschleimhaut oder moglicherweise 
die Darmschleimhaut gegenuber anderen Stoffen auch noch uberempfindlich 
ist, so daB letzten Endes auch hierbei von einer monovalent-spezifischen Empfind­
lichkeit nicht gesprochen werden kann. Unsere Allergenuntersuchungen beim 
Bronchialasthma lassen es bis zu einem gewissen Grade doch wahrscheinlich 
erscheinen, daB bei disponierten Kranken auch eine einfache Tuberkulinallergie 
asthmatische Zustande auszulOsen vermag. In anderen Fallen scheint die 
anfanglich spezifische Tuberkulinempfindlichkeit sich zur unspezifischen Allergie 
zu entwickeln. Als Tatsache miissen wir unbedingt hervorheben, daB wir es 
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beim Bronchialasthma im allgemeinen mit parallergischen bis zu panallergischen 
Zustanden zu tun haben. Auf die Tuberkulinbehandlung des Bronchialasthmas 
soll spater eingegangen werden. 

VerhaltnismaBig haufig sind positive Tuberkulinreaktionen bei rheumati-
8chen Erkrankungen anzutreffen. Als positiv bezeichnen wir die Tuberkulin­
reaktionen hier ebenso wie bei allen anderen Erkrankungen, wenn die Reaktion 
zum mindesten bei einer Tuberkulinverdiinnung von I :' 10 000 eine deutliche 
Rotung bzw. Infiltration an der Stelle der gesetzten intracutanen Quaddel 
ergibt. Auf die allergische Natur vor allen Dingen des Gelenkrheumatismus 
ist im Schrifttum so oft eingegangen, daB sich hiereine genaue Erorterung 
eriibrigt. Der erste wohl, der den Allergiebegriff auf den Rheumatismus an­
wandte, war WEINTRAUT. Entsprechend der Entstehung der Serumkrankheit 
durch wiederholte spezifische parenterale EiweiBzufuhr entwickelt sich auch bei 
wiederholter Einwirkung von BakterieneiweiB eine Allergiebzw. Hyperergie, 
die zu anaphylaktischen Reaktionen an den Gelenken bei einem erneuten gleich­
artigen Reiz fUhrt, d. h. also zum G,elenkrheumatisDius. Die tierexperimentellen 
Untersuchungen von FRIEDBERGER, KLINGE, BIELING u. a. ergaben durch 
wiederholte Einspritzungen artfremden Serums nicht nur an der Einspritzungs­
stelle, sondern am ganzen Mesenchym Entziindungsherde hyperergischen 
Charakters. Ziemllch eindeutig sind die Beobachtungen von ausgesprochenen 
Gelenkerkrankungen bei den Serumpferden. Auf die Bedeutung der Fokal­
infektion fiir gelenkrheumatische Erkrankungen kann in diesem Rahmen nicht 
eingegangen werden. FR. MULLER gibt in 60-80% der Polyarthrididen eine 
vorausgegangene Angina an und macht darauf aufmerksam, daB man bei einer 
genauen Anamneseerhebung oft feststellen kann, daB der rheumatisch Erkrankte 
in seiner Kindheit haufig an Mandelentziindungen litt und plotzlich mit einer 
neuen Angina Gelenkbeschwerden bekommt. Durch PASSLER u. a. sind wir 
auf die ursachliche Bedeutung der Zahnwurzelgranulome aufmerksam geworden. 
Diese durch wiederholte bakterielle Entzundungen zustande gekommene Ober­
empfindlichkeit hat offenbar mit Tuberkulose nichts zu tun. Stellt man jedoch 
Tuberkulinproben bei solchen Kranken an, so fallen sie uberraschend oft positiv, 
ja zum Teil sogar sehr stark positiv aus. 

In neuerer Zeit ist infolge solcher und dann vor allen Dingen auch bakterio­
logischer Beobachtungen die Behauptung aufgestellt worden, daB der akute 
Gelenkrheumatismus eIDe tuberkulose Erkrankung sei. Ver£echter dieser An­
schauung sind vor allen Dingen REITTER und E. LOWENSTEIN. LOWENSTEIN 
hat aus dem Blut an akutem GelenkrheUmatismus Erkrankter verhaltnismaBig 
hiiu£ig Tuberkelbacillen gezuchtet. Von anderer Seite sind diese Befunde an­
gezweifelt worden (W. LOWENSTEIN, STRASSER und WEISZMANN). DaB beider 
Tuberkulose verhaltnismaBig haufig gelenkrheumatische Beschwerden vor­
kommen, ist genugend bekannt. Selbst wenn es sich nicht um ausgesprochene 
Formen von PONcETschem Rheumatismus handelt, ist man bei bestehender 
aktiver Tuberkulose gelegimtlich gezwungen, die Gelenkbeschwerden zum 
mindesten als tuberkulotoxisch aufzufassen. Den akuten Gelenkrheumatismus 
indessen jn der Mehrzahl derFalle als tuberkulos anzusprechen, scheint uns nicht 
angangig zu sein. Der gelegentliche Bacillenbefund ist kein Beweis. Bei hoch 
fieberhaften Erkrankungen kann es wohlzeitweilig zum Auftreten von Tuberkel­
bacillen im Blut kommen, ohne daB daralls eine Rea-ktivierung der Tuberkulose 
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zu folgero wareund -ohne daB sich daraus Gelenkerkrankungen entwickeln 
miiBten. Wenn also die Tuberkelbacillamie fiir die Entstehung eines Gelenk­
rheumatismus eine Bedeutung haben solIte, so wahrscheinlich doch nur im Sinne 
eines unspezifischen Reizes. Der Versuch, mit Hille von Immunkorperreaktionen 
.den tuberkulosen Charakter des Gelenkrheumatismus nachzuweisen, scheitert 
meistens. Die Komplementbindungsreaktionen fallen in einem gewissen Prozent­
satz positiv aus, der denjenigen bei gesunden Personen kaum iiberschreitet. 

Die Tuberkulinreaktion ist, wie wir bereits erwahnten, bei rheumatischen 
Erkrankungen verhaItnismaBig haufig positiv. BAKER und WETHERBY fanden 
bei Erwachsenen mit chronis chen Gelenkerkrankungen bei etwa 51 % positive 
Tuberkulinreaktionen. Der Hundertsatz positiverTuberkulinreaktionen ist bei 
unseren Krankell mit chronischen Gelenkerkrankungen noch groBer. Bei 
akutem, hoch fieberhaftem Gelenkrheumatismus ist die Tuberkulinreaktion, 
wie z. B. oft auch bei hochfieberhaften tuberkulosen Serosaerkrankungen nicht 
selten negativ .. Nach Entfieherung wird die TubeI,'kulinempfindlichkeit starker, 
so daB deutliche oder sogar sehr starke Reaktionen 'bei Anwendung kleiner 
Tuberkulinmengen auftreten konnen. Wir haben wiederholt solche Beobach­
tungen gemacht. Zwei KrankheitsfaIIe seien kurz als Beispiel angefiihrt: 

Eine 33jahrige Kranke wurde ·mit einem hoch fieberhaften akuten Gelenk­
rheumatismus eingewiesen. Die Gelenkerkrankung bestand sait 8 Tagen; 
6 Wochen vor der Aufnahme war sie wegen Mandelentziindung in arztlicher 
Behandlung. Nach der Aufnahme klang die Temperatur bald abo Die bei der 
Aufnahme angestellte Tuberkulinreaktion (0,1 ccm der Losungen 1 : 10000 und 
1 : 100000) fiel negativ aus, wahrend die Haut auf Bakterienallergene sehr 
stark ansprach. 24 Tage spater fiel die Tuberkulinreaktion bei derselben Ver­
diinnung wie friiher sehr stark positiv aus. 

Eine andere 35jahrige Kranke hat. wiederholt Gelenkrheumatismus gehabt 
und kam nun mit Gelenkschmerzen und einer wahrscheinlich rheumatischen 
Poliserositis in die Klinik. (Pleuritis, Perikarditis und fragliche exsudative 
Peritonitis.) AuBerdem bestand ein Mitralvitium mit Stauungslunge. Die 
Aufnahmetemperatur betrug 40,5°, Tuberkulinreaktion (0,1 ccm der Verdiin­
nungen 1 : 10 000 und 1 : 100000) negativ. 5 Wochen spater sehr starke Haut­
reaktion bei derselben Tuberkulinmenge. Die Kranke war seit 3 Wochen fieber­
frei. Solche Beobachtungen haben wir wiederholt machen konnen. 

Nun ist die Hautempfindlichkeit bei den Gelenkerkrankungen auch nur 
sehr selten spezifisch. Meistens handelt es sich um par- bzw. panallergische 
Zustande. Wir haben bei solchen Erkrankungen iiberhaupt die groBten Haut­
empfindlichkeiten beobachtet. Die· starke Tuberkulinreaktion muB indessen 
in der iiberwiegenden Mehrzahl der FaIle durch unspezifische Reize im Sinne der 
Parallergie gesteigert werden. Ob nun die Tuberkulinwirkung oder eine andere 
Bakterienempfindlichkeit die Reizerscheinungen an den Gelenken auslOst, ist 
auBerordentlich schwer zu sagen. DaB Tuberkulin ala solches ausgesprochene 
Gelenkerscheinungen machen kann, haben wir selbst wiederholt bei der Tuber­
kulindesensibilisierung beobachtet. Eine ganze Reihe von Asthmakranken, 
die starke Tuberkulinansprechbarkeit ihrer Haut hatten, wurden von uns mit 
Tuberkulin desensibilisiert. Wenn Wir die Tuberkulinverdiinnungen von 1 : 100 
bis 1 : 10 erreichten, sind wiederholt sehr heftige Gelenkbeschwerden aufgetreten, 
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die eine ganze Reihe kleiner und ~ueh groUerer Gelenke betrafen und auch zu 
leichten .Temperatursteigerungen fiihrten. Wir hatten den Eindruck, daB es 
sich um einen Tuberkulinreiz handelte, ohne daB wir auch eine Art Aufflamm­
reaktion unspezifischer Faktoren sicher ausschlieBen konnten. Bei der Be­
sprechung der Tuberkulinbehandlung muB auf diese Beobachtung noch zuruck­
gekommen werden. Der positive Ausfall der Tuberkulinreaktion bei Gelenk­
erkrankungen hat fur uns also keineswegs die Bedeutung eines spezifischen 
tuberkulosen diagnostischen Merkmals, sondern ist uns lediglich ein Zeichen 
einer allgemein gesteigertenEmpfindlichkeit. 

FUr unsere intracutane Tuberkulinhautpriifung haben wir verhaltnismiWig 
kleine Tuberkulinmengen verwandt, und zwar deshalb, well bei geringeren Ver­
diinuungen der positive Ausfall der Reaktion nichts.me4r beaagt, ja als normal 
anzusehen ist. In der Verdiinuung 1: 5000 gibi etwa die Halfte aller gesunden 
Versuchspersonen positive Ergebnisse und in der Verdiinnung 1: lOOO kann man 
bei Erwachsenen mit-fast lOO% rechnen. Bei rund 60 Gesunden und nichttuber­
kUlOsen Kraiiken, die auf groBere Verdiinnungen nicht anaprachen, wurde fast 
ohne Ausnahme bei ATK. 1: lOOO die Reaktion deutlich positiv. In den wenigen 
Fallen, die erst bei starkeren Konzentrationen reagierten, muB also von einer 
Unterempfindlichkeit gegenuber dem ATK. gesprochen werden. Wir hatten es 
also in solchen Fallen mit einer Hypergie zu tun. Bei unseren Untersuchungen 
hatten wir bis dahin nur einen einzigen Fall, bei dem praktisch keine Ansprech­
barkeit auf Tuberkulin bestand. Bei 1: lO trat eine ganz geringe Rotung der 
Impfstelle ein. Es scheint sich bei dieser an einer Hyperthyreose leidenden Kran­
ken um einen der wenigen Menschen unserer Bevolkerung zu handeln, die keinen 
tuberkulOsen Infekt durchgemacht haben. Die Lungendurchleuchtung ergab 
auch bei genauem Suchen keinen Kalkschatten. Die geringe Rotung durfte 
als parallergisch anzusprechen sein. 1m allgemeinen wird namlioh bei Hyper­
thyreosen eine gesteigerte Tuberkulinempfindlichkeit der Haut angenommen 
(MrLBRAD und REICHEL, PLATONov u. a.). Unsere eigenen Erfahrungen spreohen 
in demselben Sinne. Bei Hypothyreosen scheint die Haut vermindert anzu­
sprechen, aber keineswegs bis zur volligen Tuberkulinanergie. Die Tuberkulin­
empfindlichkeit beruht nach MOR auf einer spezifischen nervosen Allergie, 
d. h. auf einer besonderen Reizbarkeit des autonomen Nervensystems der Tuber­
kuloseinfizierten gegenuber dem Tuberkulin. Das autonome Nervensystem ist 
aber weitgehend innersekretorischen Einflussen unterworfen, so daB gewisse 
Beziehungen zur Hautempfindlichkeit gegenuber Tuberkulin unschwer zu ver­
stehen sind. Einfacher lassen sich die Dinge nach unserer Meinung jedoch mit 
der Durchblutung und damit Erniihrung der Haut erklaren. Die saftreiche, 
warme Haut der Hyperthyreotischen ist wesentlicn anspreohbarer als die kUhle, 
derbe, trockene Haut der Hypothyreotischen. 

Wahrend wir also bei Erwachsenen von einer Hypergie zu sprechen geneigt 
sind, sobald die Ansprechbarkeit der Haut gegen Tuberkulin unter die Grenze 
1: lOOO absinkt, liegen die Dinge bei Jugendlichen insofern etwas anders, als die 
Normgrenze eher bei 1: lOO zu liegen scheint. Bei Jugendlichen bis zu 18 Jahren 
wiirde demnach eine Reaktion am Oberarm auf die AT.-Verdunnung 1: 100 
noch als normal anzusehen sein. Auch hier ist eine erhohte Empfindlichkeit 
an Brust und Rucken vorhanden, of£enbar auch als Ausdruck einer besseren 
Hautansprechbarkeit. 
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Hypergien und nicht selten gar .Anergien sehen wir bei schweren primaren 
und auch sekundaren .Anamien, bei schweren, zu hochgradigen Abmagerungen 
fiihrenden Krankheiten, wie malignen Tumoren, chronis chen Eiterungen usw. 
Auch in allen solchen Fallen spielt offenbar die Durchblutung und damit die 
Ernahrung der Haut eine wichtige Rolle. 

Auffallig war die Tuberkulinunterempfindlichkeit in 3 Fallen von klinisch 
einwandfreier Colitis mucosa, obwohl die nachweisbare Eosinophilie und auch 
die klinische Erfahrung dafiir spricht, daB es sich um eine allergische Erkrankung 
handelt. Vielleicht laBt sich das damit erklaren, daB es sich um spezifische 
Nahrungsmittelallergien handelt, die eine allgemeine Uberempfindlichkeit nicht 
erzeugt haben. Bekanntlich versagen bei diesen Erkrankungen auch nicht 
selten aIle Allergenpriifungen, also auch solche mit besonderen Nahrungsmittel­
allergenen. 

5. Tuberkulintyp und anaphylaktischer oder urtikarieller Typ der Hautreaktion 
(Sofortreaktion) . 

a) Die Sofortreaktion gleicht in technischer Hinsicht der MENDEL-MANTOUX­
schen intracutanen Tuberkulinreaktion. 0,1 ccm des zu priifenden Antigens wird 
in wechselnder Konzentration in die Haut eingespritzt, so daB eine deutliche 
Quaddel entsteht. Diese Priifungen sind jetzt durch die vorratigen, fabrik­
maBig hergestellten, leider immer noch sehr teuren .Antigene sehr erleichtert. 
Den Packungen, die als Sammelteste, d. h. verschiedene .Antigene gleichzeitig 
enthaltend, oder als Einzelantigene zu haben sind, sind genaue Beschreibungen 
beigegeben. Fiir groBere Versuche lassen sich die .Antigene nach FRUGONI 
(s. BERGER und HANSEN) auch selbst herstellen. In wenigen Minuten bis zu einer 
Stunde tritt bei positivem Ausfall der Reaktion eine Rotung der Quaddel und 
nicht selten ein umgebender roter Hof auf. Zur Kontrolle wird zumeist noch 
eine Quaddel mit physiologischer Kochsalz16sung angelegt. 

Diese Kochsalzkontrolle fallt aber bei stark iiberempfindlicher Haut nicht 
selten auch positiv aus. Von URBAOH und WILLHEIM sind Kochsalziiberempfind­
lichkeiten (Lichen urticatus, Urticaria chronica) beschrieben. Aber auch Wasser­
quaddeln geben gelegentlich leichte Rotungen. Wir haben daher in solchen Fallen 
von allgemeiner Uberempfindlichkeit die Kontrollquaddeln mit Luft angelegt. 
Bei gut schlieBenden Spritzen laBt sich auch die GroBe solcher Quaddeln genau 
bestimmen. 

Zur Qualifizierung der Cutisreaktion empfehlen BERGER und HANSEN vor 
allen Dingen die Herstellung gleichwertiger Extrakte; hierfiir, wie auch fiir die 
Aufbewahrung der gewonnenen Ausziige geben sie genaue .Anweisungen, auf 
die hier verwiesen sein mag. Von allen Extrakten werden nach ihren .Angaben 
0,02 ccm intracutan am Riicken eingespritzt und nach 15-20 Minuten abge­
lesen und nach Moglichkeit auch eine Photographie ange£ertigt. HANSEN und 
HANSEN und NAOHMANN bringen das Wichtigste iiber die allergischen Krank­
heiten und deren exakten Nachweis. 

Die intracutanen Proben haben bei eiDer Reihe von allergischen Krankheiten zweifellos 
insofern eine Bedeutung, als damit eine Uberempfindlichkeit gegen bestimmte durch den 
Magen-Darmkanal, von den Luftwegen her oder direkt auf die Haut einwirkende Stoffe 
festgestellt werden kann. Die Feststellung einer spezifischen UberempfiDdlichkeit durch 
Hautproben, den "Hauttest", kann von diagnostischer und auch therapeutischer Bedeutung 
werden, so bei Heufieber, Asthma,- allergischen Hauterkrankungen und Magen-Darm-
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leiden, bei gewissen Erkrankungsformendes,Urogenitalsystems und auch des Nerven­
systems (ADELSBERGER). Bei QUlNKEschem Odem und der Rhinitis vasomotorica fand 
REICHEL keine spezifische, d. h. also nur gegen ein Allergen gerichtete Uberempfindlichkeit. 
Bei Heufieber ist die Methode brauchbarer. Durch einen Expositionsversuch laBt sich die 
Diagnose sichern und auch eine spezifische Desensibilisierung ermoglichen. Bei den allergi­
schen Hauterkrankungen stellte ALFRED MULLER in 141 Fallen mit selbst hergestellten 
Extrakten von Nahrungsmitteln, Haaren, Federn, Staub nsw. Hautproben an. Es fanden 
sich gewisse Unterschiede in der Friih- und Spatperiode (nach ROST) des Status exsudativus. 
Eine spezifische Diagnose war nur selten moglich, da sich zu oft Uberempfindlichkeit gegen 
mehrere Allergene findet, wie wir una oft genug selbst iiberzeugen konnten. Schwierigkeiten 
fiir die Beurteilung der Cutisreaktion ergeben sich nach BUSCHKE und JOSEPH durch die 
Schwankungen der Hautempfindlichkeit sowohl als auch durch die Heteroallergie, der 
Wirkung von Procutinen und Anticutinen. Durch Jod scheint die Empfindlichkeit gesteigert 
zu werden. Von verstarkerndem EinfluBauf die Quaddel ist nach TuFT und BRODSKY 
vorherige subcutane Adrenalininjektion, die Wirkung halt jedoch weniger als eine Stunde an. 

Die Reaktionen empfindlich gewordenen Gewebes werden nach GARVIN und FRUMESS 
durch im Organismus kreisende Antikorper (atopische Reagine, Atopene) verursacht. Mit 
solchen Atopenen konne eine gesunde Hautstelle sensibilisiert werden und reagiere dann auf 
Einfiihrung der betreffenden Atopene unter Umstanden auch dann, wenn diese Einfiihrung 
durch den Magen-Darmkanal geschehe. Diese Annahme konnte in einem FaIle sogar thera­
peutisch ausgewertet werden. Praktisch handelt es sich um die passive Vbertragung einer 
Uberempfindlichkeit auf andere Individuen. Solche Studien sind von SMYTH, SCOTT und 
BAIN und SMYTH und STALLINGS veroffentlicht. Sauglinge im Alter von 3-10 Tagen, 
die aus nichtallergischen Familien stammten, wurden am Unterarm mit 1/10 ccm SerUDl 
eines eierklariiberempfindlichen Menschen intracutan geimpft. .is Stunden spater erhielten 
diese Sauglinge rectal etwa 20 ccm der Antigenlosung (15 ccm Eierklar in 300 ccm Wasser). 
Nach 20-60 Minuten zeigten sich an den vorbehandelten Armstellen die Reaktionen als 
Quaddeln oder Rotungen. Es ist eine Art Modifizierung des PRAuSNlTZ-KuSTNERschen 
Versuchs, nur daB das Antigen statt an der vorbehandelten Hautstelle gespritzt, rectal 
verabfolgt wird. Der Versuch zeigt, daB das Eierklarantigen vom Colon resorbiert wird. 
Ob dieses als passive Ubertragung einer Uberempfindlichkeit anzusehen ist, mag dahin­
gestelltbleiben; jedenfalls ist es nur ein lokaler V organg. Wie die weiteren Versuche zeigten, 
ergeben solche passiven Ubertragungen der Hautiiberempfindlichkeit nicht immer positive 
Hautproben. Versager ergeben z. B. Seren von Heufieberkranken. Der wichtigste Faktor 
fiir solche Ubertragungen scheint der Reagintiter im Serum zu sein, d. h. die Konzentration 
reagierender antigener Stoffe im Blutserum. 

Die Entwicklung der Hautuberempfindlichkeit beim Menschen wurde von 
SIMON und RACKEMANN verfolgt. Bei sag. "atopischen" Kranken (Asthma, 
Heufieber) wurde in wochentlichen Abstanden 0,1 ccm Meerschweinchenserum 
intra cut an in verschiedenen Verdunnungen gespritzt. Die Spatreaktion (Tuber­
kulintyp, d. h. nach 24 Stunden) entwickelte sich bereits in den £ruhen Stadien 
der Sensibilisierung, die Sofortreaktion (urtikarieller Typ) erst in den spateren 
Stadien. Heufieberkranke zeigen die Sofortreaktion ohne Vorbehandlung, 
wahrend sie bei asthmatischen und gesunden Personen nur selten beobachtet 
werden konnte. Die Uberempfindlichkeit war bei kunstlich sensibilisierten 
Personen geringer als bei naturlicher Sensibilisierung. Diese Ver,suche bestatigen 
die Befunde von DIENER, der von einem anaphyl~ktischen und Tuberkulintyp 
spricht. Seine Versuche zur Erzeugung des Tuberkulintyps gelangen mit Eier­
eiweiB und Tiersera besser als z. B. mit BakterieneiweiB. Auch' auf Grund 
histologischer Untersuchungen kommt er zu der Annahme, daB der Tuberkulin­
typus (allergischer Typ) die £ruhe, der anaphylaktische die spate Phase der 
immunbiologischen Antwort des Korpers auf das Antigen darstellt. 

Gelegentlich kann es vorkommen, daB die Hautrel;l.ktion verspatet eintritt. 
COOKE beschreibt an Hand von 4 Fallen von Nahrungsmitteluberempfindlichkeit 
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solche anfanglich negativen Reaktionen, die nach 3-6 Stunden zu lokalen und 
sogar Allgemeinerscheinungen wie Urticaria, Odem, Kopfschmerz, Erbrechen 
usw. fiihrten. Die Cutanprobe muB .demnach auch durch gleichzeitige langere 
Beobachtung des Kranken erganzt werden. 

Wie die Hautiiberempfindlichkeit zustande kommt, ist immer noch nicht mit Sicherheit 
zu entseheiden. Aus verschiedenen Untersuchungen lassen sich Hinweise jedoch entnehmen. 
Bei Meerschweinehen entwickelte sich (MARTIN und fuLL) nach intradermalen Einspritzungen 
lebender oder bei 600 abgeWteter Pneumokokken, hamolytischer Streptokokken und 
Staphylokokken in der kurzen Zeit von 48 Stunden eine spezifische Hautiiberempfindlich­
keit, die etwa 14 Tage anhielt, aber noch nach 1 Monat schwaeh nachweisbar war. DaB die 
Empfindlichkeit nicht unbedingt spezifisch zu sein braucht, geht aus dem· SHW ARZMANN­
schen Versuch hervor. Bei einem vor 1 Woche mit tierisehem Protein sensibilisierten Kanin­
chen werden 0,25 cem unverdiinnten Bakterienfiltrates intracutan gespritzt und 24 Stunden 
spater intravenos das zur Sensibilisierung verwandte Protein. 4-5 Stunden naeh dieser 
intravenosen Einspritzung zeigt sieh an der vorbehandelten Hautstelle eine schwere hamor­
rhagische Nekrose. Bei wiederholten sensibilisierenden Injektionen solI der Versuch streng 
spezifiseh sein, d. h. das in die Haut gespritzte Filtrat hat nur die Bedeutung einer Vor­
bereitung. Die wirksame sensibilisierende Substanz des Serums von Kranken mit positiver 
Hautreaktion ist of£enbar an die Globulinfraktion gebunden (SMITH, SCOTT und BAIN) und 
zwar an das Pseudoglobulin, nieht an das Euglobulin. Naeh NATHAN und GRUND MANN ist 
die mensehliche Haut im Versuch aueh gegen arteigenes EiweiB, wenn auch nicht eigenes, 
zu sensibilisieren. Es sei dagegen erwahnt, daB auch "Oberempfindliehkeit gegen eigenes 
Blut (nach Eigenblutbehandlung) beschrieben worden ist. In den Fallen von NATHAN und 
GRUNDMANN ist einmal eine Spatreaktion aufgetreten (24 Stundeil), die spater in die Sofort­
reaktion und Aufflammreaktionen der friiheren Injektionsstellen iiberging. 

Von groBer Bedeutung sind die Angaben SELTERdiber die Rautempfindlieh­
keit im Sauglings- und Kleinkindesalter. Danach sprechen Sauglinge in den 
ersten Lebenstagen nur schwach auf Entzundungsreize an; nach 4-8 Wochen 
schon sieht man eine ausgesprochene Entzundungsfahigkeit und Empfindlichkeit 
auf Stoffe aus Bakterien. Das muB als eine erworbene Eigenschaft angesehen 
werden und entspricht einer unspezifischen Allergie, die durch Extrakte aus 
Coli-, Ruhr-, Typhus, Dysenterie- und Tuberkelbacillen auslOsbar ist. Danach 
scheint die Tuberkulinempfindlichkeit der Raut keine neue Art der Allergie, 
sondern lediglich eine Steigerung der unspezifischen Empfindlichkeit infolge 
chronischer Einwirkung eines Krankheitsherdes zu sein. Akute Infektions­
krankheiten k6nnten zu einer solchen Steigerung der unspezifischen Allergie 
fUhren, so daB eine ausgesprochene !iuberkulinempfindlichkeit vorgetauscht 
wird. BORDET bekam nach Injektion einer Aufschwemmung abget6teter Coli­
bacillen am tuberkulOsen Meerschweinchen Reaktionen wie nach Tuberkulin 
oder spezifischen Bacillenleibern. 

Man hat- lange geglauht, daB die Tuberkulinempfindlichkeit an- lebende 
Tuberkelbacillen im K6rper gebunden sei. BESSAU ist es aber gelungen, durch 
Impfung mit abget6teten Tuberkelbacillen eine nicht lange anhaltende "Ober­
empfindlichkeit und Rautreaktion zu erzeugen. O££enbar kann man auch mit 
Proteink6rpern der Tuberkelbacillen allein gegen Tuberkulin· sensibilisieren 
(ALBERT-WElL). 

Um demWesen der eigentlichen Tuberkulinreaktion etwas naherzukommen, seien 
noch einige neuere Arbeiten erwahnt, die vor allen Dingen auf die celluliiren Veriinderungen 
am Ort der Reaktion eingehen. BERGER und LANG untersuchten die "Mehlallergie". Nach 
7 und 24 Stunden - bei 2 Menschenmit passiv iibertragener Pollenidiosynkrasie naeh 
1/2 und 7 Stunden - zeigten Lederhaut und Unterhautfettgewebe der Quaddeln Kenn­
zeichen einer allergischenEntziindun:g. Die Ents"tellUng solcher Entziindungen ist stiirmisch 
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und sie gewinnen groBe Ausdehnung.~ Naoh~~/lrStunde ist diese Entziindung bereits auf 
der Hohe. 1m Randgebiet findet sich deutliche, im Zentrum geringere Hyperamie; hier 
erkennt man auch viele leere GefaBe (Tamponade durch Exsudat). Neben einer gewissen 
Quellung und Homogenisierung der leimgebenden Biindel findet sich lebhafte neutrophile 
und noch lebhaftere eosinophile Leukocytose im GefaBinnern, in der GefaBwand, peri­
vascular und phlegmonos. Die Grundursache der Gewebseosinophilie suchen die Verfasser 
einzig und allein in der idiosynkrasischen Antigen-Antikorperreaktion am Ort der Reaktion. 
CLINE, COHEN und RUDOLPH untersuchten histologisch Hautstuckchen von 27 Kranken, 
die gegen Pollen, Staub, Hitze, KaIte und Kratzen uberempfindlich waren. Die nach ver­
schiedenen Zeiten vorgenommenen Excisionen (5 Minuten bis 22 Stunden) zeigten, daB durch 
die betreffenden Allergene eine rasch auftretende Entziindung in der Cutis und Subcutis 
hervorgerufen wird. In der Zeit von 15---35 Minuten entfallen 25---50 % der Entziindungs­
leukocyten auf die Eosinophilen. Gleich LEWIS u. a. nehmen die Untersucher an, daB bei 
allergischen Personen von den stimulierten Zellen Histamin oder histaminahnliche Stoffe 
freigegeben werden, welche dann die lokale Reaktion verursachen. FELLNER hat bei 2 Fallen 
von Arzneiexanthem mit einer Vitromethode ganz charakteristische Veranderungen der 
Exanthemhaut gefunden, vor allem im Rete MALPIGHI, wie Quellung und Blahung der 
Zellen, Schwund der Kerne und lntercellularbrucken, jedoch keine entziindlichen Ver­
anderungen. Die Gewebskulturuntersuchungen an Explantaten aus Knochenmark und 
Milz tuberkuloser Meerschweinchen zeigen ,eine deutliche Empfindlichkeit der Zellen, wenn 
dem Kulturmedium Tuberkulin beigefiigt ist, was dafiir spricht, daB die Tuberkulinempfind­
lichkeit cellular und nicht humoral bedingt ist. Nach SHW ARTZMANN wird die Hautreaktion 
von einem toxischen, neutralisierbaren Antigen hervorgerufen. Die Hautreaktivitat wechselt 
stark, wie wir bereits erwahnt haben, so z. B., wie H. CURSCHMANN mitteilt, unter der Ein­
wirkung des Seeklimas. Mit Hilie der Cantharidenblase (KAUFFMANN) kann mit der Zu­
nahme der allgemeinen unspezifischen Hautreaktivitat eine erhebliche Vermehrung der 
lympho-histiocytaren Zellen im Blaseninhalt festgestellt werden, was als Ausdruck der 
Erstarkung des reticuloendothelialen Systems aufgefaBt wird. Unter Quarzlampenbestrah­
lung fanden DOMINGUEZ und LOPEZ eine deutliche Anderung des weiBen Blutbildes der 
Papel. Vor der Bestrahlung fand sich in der Papel gegenuber dem Blut der Fingerbeere 
eine Zunahme der Lymphocyten, nach der Bestrahlung eher Zunahme der neutrophilen 
Zellen. Die PapeIn wurden kleiner. Nach v. ENGEL hat auch die Ernahrung eine erhebliche 
Bedeutung. Winterkosttiere reagierten starker als Sommerkosttiere, wobei sich das Sommer­
£Utter durch reichlich griine Gemuse auszeichnete. Die Ausdehnung tuberkuloser Prozesse 
war bei den Sommerkosttieren geringer. Nach SEZARY und MAURICE laBt sich fur aIle 
Organe eine Allergie des Parenchyms, des Reticuloendothels und der BlutgefaBe nach­
weisen. STORM VAN LEEUWEN nimmt auf Grund seiner Versuche beim Zustandekommen der 
Hautreaktion eine Zwischensubstanz bei der Bindung Allergin-Ergin an. lhre Bildungs­
statte lokalisiert er in die Capillarwandc oder Nervenendigung. 

b) Spat. oder Tllberkulinreaktion. Auch bei der eigentlichen Tuberkulinhautreaktwn 
haben wir es im wesentlichen'mit ahnlichen Vorgangen zu tun.' Als Ergebnisseiner Meer­
schweinchenuntersuchungen findet LAPORTE, daB allen ortlichen tJberempfindlichkeits­
reaktionen der Ablauf in zwei Phasen gemeinsam ist, namlich einem primaren exsuda­
tiven und degenerativen und einem sekundaren Stadium, welches durch Resorption im 
Gebiet des Mesenchyms gekennzeichnet ist. Ristologisch lasse sich die Tuberkulinreaktion 
von denanaphylaktischen Eeakt~onen untersche~den;, beim tuberkulosen Tier sind die 
Unterschiede rein quantitativer Art. Ob nach STORM VAN LEEUWEN und TISSOT VAN 
P ATOT fUr das Allergen zwei Angriffspunkte notwendig sind, die die Quaddel und anderer­
seits den roten Hof bedingen, mag dahingestellt bleiben. KITAMURA und TASAK! verlegen 
den Ort der Tuberkulinreaktion in die CapillargefaBe der Subcutis. 

Zur Frage der Sensibilisierung gegen Tuberkulin seien noch eiuige Arbeiten erwahnt. 
TSUGE zeigte, wie schon viel friiher BESSAU u. a., mit Hilie der Ophthalmoreaktion bei Ka­
ninchen, daB nicht nur lebende, sondern auch abgetotete Tuberkelbacillen gegen AT. sensi­
bilisieren Mnnen. Selbst Ritze von 1000 vermag die antigenen Eigenschaften nicht abzu­
toten. Die passive Tuberkulinempfindlichkeit setzt mit 24-48 Stunden ein, und ver­
schwindet in 2-3 Tagen. Ob die Einreibung des MORoschen Ektebin eine langer dauernde 
Empfindlichkeit hervorzurufen imstande ist (NATHAN und KALL6s), ist zum mindesten 
nicht sicher; jedenfalls scheint sich diese Anwendungsform im immunbiologischen Sinne 
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anders zu verhalten als beiden gewohnlichen Tuberkulinen. DaB es bei einem unempfind­
lichen Individuum mit Alttuberkulin allein nicht gelingt, eine Hautempfindlichkeit zu 
erzielen, ist bekannt. Man kann z. B. die sehr empfindlichen Meerschweinchen mit groBen 
Dosen von unverdiinntem Alt- oder Neutuberkulin uber langere Zeit behandeln, ohne daB 
sie irgendeine Reizantwort zeigen. Trotz solchel' unserer Versuche sind die Weibchen 
trachtig geworden und haben gesunde Junge zur Welt gebracht. REICHLE und GOLDBLATT 
haben daher verschiedene Hilfssubstanzen wie Kammerwasser, normales Meerschweinchen­
und Pferdeserum neben einer AT.-Losung von 1 : 10 intracutan angewandt. Nach 3-8 Tagen 
bekommen sie auf erneute Injektion von AT. Reaktionen nach Art der Tuberkulinreaktion. 
Auch mit dem schon erwahnten Tuberkuloprotein nach SEIBERT gelang es, Oberempfindlich­
keiten zu erzeugen. H. KOCH hat gezeigt, daB die Erzielung einer Tuberkulinempfindlich­
keit moglich ist, wenn das Tuberkulin in einem Vehikulum gegeben wird (TuCHOL), das eine 
langsamere Resorption des Tuberkulins erlaubt. Die so-gewonnene Ailergie hat allerdings 
einen wirksamen Schutz der Tiere gegen TuberkelbaciiIen nicht geben konnen (H. KOCH 
und BRUDNICKI). Dagegen behaupten ROTHSCHILD, FRIEDENWALD und BERNSTEIN, 
daB durch Tuberkulineinspritzungen ein Schutz gegen die Infektion mit virulenten Tuberkel­
bacillen zu erreichen sei. 

Auf die auBerst wichtigen Beziehungen zwischen innerer Sekretion und allergischen 
Reaktionen geht fuJ6s ein. Wir sprachen bereits von der Bedeutung der Schilddriise, 
deren Oberfunktion starkere, deren Unterfunktion schwachere Hautreaktionen zur Folge 
hat. Wie weit andere Inkrete auf die Hautempfindlichkeit wirksam sind, scheint una einst-
weilen noch nicht genugend geklart zu sein. . 

Hingewiesen sei noch auf die Untersuchungen von FERNBACH aus der BESsAuschen 
Klinik. Er versucht mit Hilfe der "Aufflammreaktion" die Spezifitat einer Reaktion sicher­
zustellen. Als rein allergisch bezeichnet er. solche Personen, bei denen durch tuberkulin­
haltige Stoffe erzeugte Hautreaktionen nur durch spezifische Stoffe wieder aufgeflammt 
werden konnen. Solche, die auch mit anderen Ailergenen Aufflammreaktionen geben, 
werden als parallergisch bezeichnet. Sie sind fUr Spezifitatspriifungen unbrauchbar. FUr 
die ImmunitatsverhaItnisse ist die Oberempfindlichkeit gegenuber dem Tuberkulin nach 
JENSEN als Gradmesser wenig geeignet, da Tuberkulinallergie und Tuber.kuloseimmunitat 
keineswegs gleichlaufend sind. Trotzdem halt er die Tuberkulinreaktion fur die einzige 
Moglichkeit, ein Urteil uber die Wechselwirkung zwischen dem KOCHSchen Bacillus und 
den Korperzellen zu gewinnen, und damit moglicherweise uber das Bestehen eines immuni­
sierenden Prozesses. 

Weder ist uns moglich noch war es unsere Absicht, das sehr umfangreiche 
Schriffttum tiber das Tuberkulin und die Tuberkulinreaktion erschopfend zu 
behandeln. Die wenigen neueren Arbeiten sollten nur die Richtung angeben, 
in welcher sich die heutige Forschung bewegt und uns die Problematik gewisser­
maBen zwangslaufig vor Augen stellen. Trotz mancher gegenteiligen Meinungen 
seien einige Punkte als wesentlich UIid fiir dieKlinik wichtig herausgestellt. 
Zunachst mochten wirzwischen den verschiedenen lJberempfindlichkeitsreak­
tionen keinen grundsatzlichen Unterschied annehmen. Die Unterschiede sind 
im groBen und ganzen quantitativer Art. So nur ist es erklarlich, daB es gelingt, 
mit ein- und demselben Allergen den Tuberkulintyp und den anaphylaktischen 
Typ der Hautreizbeantwortung zu erzielen (SIMON und RACKEMANN, DIENER). 
Dabei soil die Spatreaktion der geringere Grad der Hautempfindlichkeit, die 
Sofortreaktion (anaphylaktischer Typ) eine Steigerung sein. 

6. 1st die Tuberkulinreaktion spezifisch 1 
1m Jahre 1906 stellten WASSERMANN und BRUCK zur Erklarung der Tuber­

kulinreaktion eine Komplementbindungstheorie auf. In Extrakten tuberkuloser 
Organe war es ihnen gelungen, gelOste Stoffwechselprodukte der Tuberkel­
bacillen nachzuweisen und durch -Komplementbindung auch die dazugehorigen 
Antikorper zu finden. Die im tuberkulOsen Herd vorhandenen Antikorper 
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sollen sich mit dem eingespritzten Tuberkulin (Antigen) ver binden und an Stelle der 
Vereinigung von Antikorper, Komplement und Antigen werden die vorhandenen 
EiweiBsubstanzen unter der Wirkung eiweiBabbauender Faktoren, Leukocyten 
und Fermente zerstort. Ahnlich ist die WOLFF-ErsNERsche Amboceptorentheorie. 

Eine wesentlich andere Bedeutung gewann die Tuberkulinreaktion mit der 
Einfiihrung des Allergiebegriffes durch v. PmQuET. Er erkiarte die Allergie 
als "eine zeitliche qualitative und quantitative Anderung der Reaktionsfahigkeit 
des Reinfizierten gegeniiber dem Erstinfizierten auf den gleichen parenteral zu­
gefiihrten EiweiBkorper". Den Allergiebegriff dehnte er sinngemaB auf den 
KocHschen Grundversuch aus, die Tuberkulinreaktion als einen seiner Revac­
cination ahnlichen Vorgang hinstellend. Die Tuberkulinreaktion ist danach eine 
allergische Reaktion, beruhend auf einer Sensibilisierung des Organismus gegen­
iiber dem Tuberkulin. 

Die TbR. ist verschiedentlich als streng spezifische, von den Tuberkelbacillen und deren 
Produkten erzeugte Umstimmung des K6rpers und damit auch der Haut angesehen worden. 
So halt sie J. RITTER als "unbedingt spezifisch", und zwar infolge der den Tuberkelbacillen 
entstammenden Bestandteile des Tuberkulins in Wechselwirlmng zu den im K6rper ent­
stehenden Stoffen der KocHschen Stabchen. Schon MATTHES hat aber vor allen Dingen den 
Albumosen eine besonders wichtige Rolle zugesprochen. Eine ganze Reihe weiterer Unter­
suchungen stellte die strenge Spezifitat der TbR. ebenfalls in Frage oder leugnete sie gar 
ganz. MASTBAUM beobachtete bei nichttuberku16sen Meerschweinchen, die mit Colivaccinen 
vorbehandelt waren, positive Tuberkulinreaktionen. Mit Typhus-Colivaccinen und Para­
typhusbacillen vorbehandelte Tiere zeigten ahnliche Reaktionen (ILCHUN Yu). ADAM 
erzielte positive Tuberkulinreaktionen nach Vorbehandlung mit Coli- und Typhusvaccinen 
auch bei Sauglingen. Bei diphtheriekranken Kindern erhielt SIEGEL im Verlauf der Genesung 
vorubergehend postiven Ausfall der TbR. 1m Zustand einer Kuhmilchidiosynkrasie beob­
achtete FREUND bei einem Saugling ebenfalls Tuberkulinempfindlichkeit. SELTER und 
BLUMENBERG sprechen der Tuberkulinreaktion eine histologische Eigenart im Sinne einer 
Spezifitat ab; Tuberkulin- und Coliimpfstoffe seien zwei Reprasentanten verschieden 
wirkender, qualitativ gleichartiger Reize. ZIELER und HAMEL sind entgegengesetzter Mei­
nung. Mit Hille der bereits erwahnten Aufflammreaktion schlieBlich sind FERNBACH und 
HERZGER zu dem Ergebnis gekommen, daB unter Voraussetzung einer spezifischen Allergie­
z. B. Tuberkulin- oder Vaccinalallergie - sich eine unspezifische Parallergie entwickeln kann. 
Der tuberkul6se Herd im Organismus solI allerdings nur auf spezifische Reize ansprechen. 

Damit sind wir zu dem von MORO und KELLER gepragten Begriff der Par­
allergie gekommen. Diese Forscher beobachteten, daB nach Impfung mit Kuh­
pockenlymphe bei Kindern eine Hautempfindlichkeit gegen Tuberkulin auf­
trat. Diese Beobachtung und weitere experimentelle Untersuchungen fiihrten 
sie zur Erklarung des als "parallergisch" aufgefaBten Phanomens als einer 
"die spezifische Allergie begleitenden und von ihr induzierten Reaktionsanderung 
des Organismus gegeniiber unspezifischen, d. h. vom primaren Allergen verschie­
denen Reizstoffen belebter oder unbelebter Natur". Die Parallergie kann eine 
gesteigerte oder herabgesetzte Reaktionsbereitschaft sein, was von Bedeutung 
bei verschiedenen nach Kuhpockenimpfung auftretenden Krankheitszustanden 
sein kann. Als Ausdruck einer unspezifischen, parallergischen Reaktion wird der 
positive Ausfall der Tuberkulinreaktion bei diphtheriekranken Kindern wahrend 
des Uberempfindlichkeitsstadiums gegen Kuhmilch und schlieBlich nach Kuh­
pockenimpfungen angesehen. Diese Feststellungen ergeben zusammen mit den 
Befunden anderer Forscher (SELTER und BLUMENBERG u. a.) einwandfrei, daB 
die Entstehung einer Tuberkulinempfindlichkeit auch ohne iiberstandene In­
fektion mit lebenden Tuberkelbacillen moglich ist. 

,-
Ergebnisse d. inn. Med. 54. 36 
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Was nun die Spezifitatdes Tubel'kulins zunachst anbetrifft, die nach den Befunden von 
LUDTKE und STURM sicher zu sein schien, muB auf die sehr starke Wirksamkeit dieses 
Extraktes hingewiesen werden, die auf bestimmte Bestandteile des Tuberkelbacillus zuriick­
zufiihren ist. Wir verweisen auf die neuesten Arbeiten, nach denen es gelungen ist, mit 
bestimmten Stoffen (Phosphatide) der Tuberkelbacillen echt tuberkulose Veranderungen 
im Gewebe zu erzeugen, wahrend andere Stoffe eine Sensibilisierung des Organismus hervor­
rufen. Danach ist es gar nicht der ganze lebende Tuberkelbacillus, der fUr die Auslosung 
der Tuberkulinempfindlichkeit verantwortlich ist, sondern bestimmte Bestandteile. nam­
lich der EiweiBanteil (Pseudoglobulin nach SEffiERT). Die Lysintheorie (WOLF-EISNER) oder 
die Chemolysintheorie (SAHLI) berUhrt diese Erkenntnis nicht wesentlich, waren diese 
Annahmen doch so allgemein, daB mit ihnen aIIes und nichts erklart werden kann. Es sollte 
die Wirkung des Tuberkulins auf Tuberkelbacillensplittern beruhen, die in jedem Tuber­
kulin enthalten seien. Durch die in einem vorinfizierten Korper enthaltenen Lysine sollten 
sie aufgelost werden, so daB die freigewordenen Endotoxine die ortliche wie die Allgemein­
reaktion nunmehr auslosen konnten. Mag es sich nun urn Exo- oder Endotoxine der Tuberkel­
bacillen handeln, es muB doch immer wieder darauf hingewiesen werden, daB sich die Toxizi­
tat nur bei Organismen auswirkt, die eine tuberkulose Infektion durchgemacht haben, 
oder deren Reizansprechbarkeit durch das EiweiB anderer Keime gesteigert· worden' ist. 
Die '(jberempfindlichkeit, ein erworbener Zustand, beru}:tt, ganz allgem~in gesp,oclien, 
darauf, daB ein bestimmter Erreger zur Bildung von Abwehrstoffen gefiihrt. hat. Diese 
Abwehrstoffe scheinen zunachst spezifisch zu sein, urn allmahlich je nach der Menge des 
gebildeten Reizstoffes(Antigens) und derJiir die Einwirkung zur Verfiigung stehenden Zeit 
auch gegen andere Antikorper eine Empfindlichkeit zu erzeugen (Parallergie). Steigert 
sich die Hautempfindlichkeit so sehr, daB Reaktionen auf aIle in die Haut eingespritzten 
oder eingeriebenen Stoffe (Antigene) erfoIgen, so sprechen wir von einer Panallergie (BRUGSOR 
und SYLLA). Von einer Spezifitat kann bei Vorhandensein von Parallergie oder gar Pan­
allergie nicht mehr gesprochen werden. 

Unterschieden mtiBte allerdings noch zwischen Haut- und Organreaktivitat 
werden. Besteht eine Hautempfindlichkeit gegen einen bestimmten antigenen 
Stoff, so sagt uns das aus Griinden, auf die wir gleich eingehen, noch sehr wenig 
tiber die Empfindlichkeit anderer Organe. Wegen der bereits erwahnten Gefahr 
der Aktivierung ruhender Herde mtissen wir im allgemeinen auf die sog. Herd­
reaktion, die wir !nit gentigend hoch dosierten subcutanen oder gar intravenosen 
Tuberkulininjektionen erzeugen konnen, verzichten. Das ist um so notwendiger, 
als die Herdreaktion auch nur tiber eine Organempfindlichkeit, nichts aber 
tiber einen aktiven FrozeB aussagen kann. Die gesunde, sensibilisierte Haut 
reagiert ja bei entsprechender Konzentration bestimmter Antigene auch; die 
Herdreaktion kann keineswegs zur Erkennung aktiver krankhafter Organ­
prozesse herangezogen werden. Wie aber von einer spezifischen Empfindlich­
keit gegen das Tuberkulin, die offenbar auf dem Boden einer Tuberkulose 
entstanden ist, allmahllch auch eine Emp£lndlichkeit gegen andere Stoffe im 
Sinne der Parallergie und Panallergie entsteht, dtirfte von der Empfindlich­
keit eines Organes aus die Ausbreitung auf den ganzen Organismus fortschreiten. 
DaB es sich hierbei um einen durchaus zweckmaBigen Vorgang im Sinne der 
Abwehr auch von entfernten Organen her handelt, dtirfte kaum einem Zweifel 
unterliegen. Die Tuberkulinreaktion, als Ausdruck dieser Abwehrbereitschaft, 
ist anfanglich spezifisch und erfahrt erst spater, vielleicht unter Einwirkung 
anderer Infektionen, ihre Ausweitung tiber die Spezifitat hinaus. 

7. Die Bedeutung der Tuberkulinreaktion. 
DaB es sich um eine sogenannte Antigen-Antikorperreaktion handelt, kann zunachst 

ganz allgemein, wie das bei allen '(jberempfindlichkeitsreaktionen der Fall ist, angenommen 
werden. Von LOWENSTEIN und PIOK-sind im SerumTuberkulosekranker, die mit Tuberkulin 
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behandelt worden sind, "Antituberkuline"gefunden.worden. Offenbar sind solohe Anti­
korper nicht nur im Serum tuberkulinbehandelter Personen enthalten, sondem in jedem 
tuberkulosen Organ (WASSERMANN und BRUCK). Da Herdreaktion und Hautempfindlich­
keit keineswegs immer gleichlaufend sind, muB angenommen werden, daB auch bestimmte 
mesenchymale, fixe Zellelemente Trager der Uberempfindlichkeit sind. 1st die Vberempfifl.d­
lichkeit vom tuberkulosen Herd aus durch Vermittlung des.Blutes bis in die Gewebsflussig­
keit gelangt, so werden offenbar auch fixe Gewebszellen uberempfindlich gemacht. In seiner 
1916 erschienenen Arbeit "uber die Hervorrufung der lokalen Tuberkulinempfindlichkeit" 
vertritt BEssAu ganz fest den Standpunkt, daB die Tuberkulinempfindlichkeit nicht auf 
Antikorpem beruht, sondem an die Empfindlichkeit tuberkulosen Gewebes gebunden ist. 
Uberall da, wo Tuberkulin mit tuberkulosem Gewebe in Beriihrung kommt, entsteht eine 
Giftwirkung, die eine Entziindung auslost. Die BAIL gelungene passive t;bertragung der 
Herd- und Allgemeinreaktion mit tuberkulosem Gewebe, spricht durchaus im Sinne BEssAus. 
Welche Elemente des tuberkulosen Gewebes Trager der Empfindlichkeit sind, scheint nicht 
sicher zu sein (Epitheloidzellen ?). Wegen ihrer besonderen Eigenschaften nennt sie BEssAu 
Tuberkulocyten. Wenn die Tuberkulinempfindlichkeit zum spezifischen Tuberkulose­
schutz Beziehungen hat, so kann nach seiner Auffassung lediglich die lokale Tuberkulin­
empfindlichkeit Ausdruck des Schutzmechanismus sein. Dabei ist die Annahme besonders 
hervorgelioben, daB,nich,t d~s statische Moment, alsQ der Gehalt des Korp,ers an sp~zifisp1iem 
tuberkulosen Gewebe, ausschl~ggebend ist,. sotidem das Vermogen,dieses Gewebe auf 
einen spezifischen Rejz- hin zu' bilden. . 

Der kiinstlich eingefiihrte, dem Tuberkelbacillus entstammende Stoff, 
das Tuberkulin, erzeugt ahnlich wie auch bei anderen trberempfindlichkeits­
reaktionen durch Vermittlung der Zellen eine ziemlich schnell einsetzende 
Entziindung, die den Abtransport des Tuberkulins nach dem Rerde zu ver­
hindert. Diese bereits von WASSERMANN und BRUCK und vor allen Dingen 
von BESSAU in den Grundziigen vertretene Auffassung entspricht unserer 
Anachauung von der ZweckmaBigkeit der Tuberkulinreaktion. Die Lokal­
reaktion hat offenbar den Zweck, den dem Organismua bekannten Feind fest­
zuhalten und wepn moglich zu vernichten. Dabei richtet sich die Abwehr 
gegen bestimmte Eigenschaften des Feindes, nicht allein gegen den lebenden 
Feind. Das kann die an sich zweckmaBige Reaktion gefahrlich machen insofern, 
ala offenbar den Abwehrkraften in diesem Kampf ein Unterscheidungsvermogen 
zwischen dem lebenden Angreifer und bestimmten seiner Eigenschaften fehlt. 
Erfolgen nun solche Reaktionen am Herde selbst, so kann das die Befreiung 
eingeschlossener Keime zur Folge haben und das Fortschreiten eines ruhenden 
Prozesses bewirken. Die Tuberkulinreaktion an der Haut liefert hierzu brauch­
bares Anschauungsmaterial. Bei sehr starken Reaktionen (nach BESSAU kann 
hierbei typisches tuberkuloses Gewebe gebildet werden) beobachten wir gar 
nicht so selten im Zentrum des Reaktionshofes, also an der eigentlichen Quaddel, 
Nekrosen, die sich schlieBlich abstoBen. Ein Doktorand,' der bei sich ~elbst 
die intracutane Alttuberkulinreaktion ausfiihrte und versehentlich eine viel 
zu starke Tuberkulinlosung nahm, bekam eine Schwellung fast des ganzen 
Unterarmes, leichte Temperatursteigerung und an der Quaddelstelle eine Ne­
krose. Die Reaktion klang ohne weitere Folgen abo Hieraus erwachst die Not­
wendigkeit, die Tuberkulinreaktion so vorzunehhlen, daB sie auf die Raut be­
schrankt bleibt, daB sowohl Allgemein- als auch Herdreaktionen vermieden 
werden. Wie -sichtbar ·an der Hautoberflache konnen natiirlich auch am Herd 
Ulcerationen erfolgen. 

Solche unerwiinschten Reaktionen lassen sich vermeiden, wenn die ange­
wandte Tuberkulinmenge nicht zu groB ist, d. h. sie muB von den Abwehrvor­
richtungen der Haut unschadlich gemaclit werden -konnen. Bei den von uns 

36* 
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angewandten undempfohleneuoMengen von hochstens 0,1 ccm der ATK.-Ver­
diinnung 1: lOOOO genau intracutan gespritzt, haben wir in bald 2000 Ver­
suchen selbst bei starkerer Empfindlichkeit Herdreaktionen nicht beobachtet. 
Auch Temperaturerhohungen kommen kaum vor, wenn nicht bei sehrempfind­
lichen Personen etwas Tuberkulin in die Subcutis gelangt. Ist die ATR. auf 
0,00001 g negativ, so kann man Verdiinnungen von 1 :5000 und 1: 1000 ohne 
Gefahr anwenden. Es empfiehlt sich aber, andere Hautstellen zu nehmen, 
da die vorgespritzten oft schon empfindlicher geworden sind. Bei Wiederholung 
der Reaktion an derselben Stelle wird sie nicht selten auch bei genau gleicher 
Dosierung positiv (Speicherung 1). 

Die Bedeutung der TbR. haben wir nach den vorhergegangenen Ausfiihrungen 
nicht in bestimmten differentialdiagnostischen Erwagungen zu suchen. Der 
positive Ausfall der Hautreaktion auf die Verdiinnung 1: lOOO hat nur bei Kindern 
groBeren Wert; hier kann gelegentlich die TbR. die Diagnose "Tuberkulose" 
stiitzen. Bei Erwachsenen kann der positive Ausfall auf 0,1 ccm der Verdiinnung 
1: 1000 nahezu als Norm angesehen werden. Da in unserer Bevolkerung in fast 
lOO% Kennzeichen iiberstandener tuberkulOser Iirlektionen zu finden sind, 
mochten wir die Hautansprechbarkeit auf Tuberkulin als spezifisch ansehen. 
Auch in der Verdiinnung 1 :5000 erhalten wir bei Gesunden noch in etwa der 
Hallie aller Faile positive Reaktionen. Dieser Verdiinnung kann also fiir die Er­
kennung spezifischer Prozesse auch kein Wert beigemessen werden. Aber auch 
auf die Tb.-Verdiinnung 1: lOOOO = 0,00001 ATK. bekommen wir noch 21,8 % 
positive Reaktionen. Je nach der Starke der ausgefallenen Reaktion konnen wir 
von einer Dberempfindlichkeit = Hyperergie sprechen, aber niemals mit Sicher­
heit behaupten, daB diese "Oberempfindlichkeit durch einen tuberkulOsen, fort­
schreitenden ProzeB hervorgerufen werde. Offenbar ist es moglich, auch durch 
unspezifische Reize eine bereits bestehende Empfindlichkeit zu steigern, wofiir 
unter anderem auch die bereits erwahnten Aufflammreaktionen sprechen. Dafiir 
spricht ferner, daB bei ausgesprochener Dberempfindlichkeit gegeniiber dem 
Tuberkulin auch parallergische Reaktionen aufzutreten pflegen, d. h. die Haut 
reagiert auch auf andere StoUe. Nicht selten laBt sich beobachten, daB bei solchen 
Personen, besonders wenn es sich um Faile von Panallergie - gleich Empfind­
lichkeit gegen jedes in die Haut eingebrachte Allergen - handelt, auf intra­
cutane und noch mehr auf subcutane therapeutische Tuberkulineinspritzungen 
an unspezifischen Quaddeln Reaktionen vom Tuberkulintyp auftreten. 

GewiB muB eingestanden werden, daB bei aktiven Tuberkulosen die Zahl 
der positiven Reaktionen sehr stark zunimmt (75% pos. Reaktionen). In 25% 
unserer Tuberkulosekranken bestand aber eine Uberempfindlichkeit nicht. Die 
differentialdiagnostische Bewertung verliert auch noch durch den Umstand, 
daB sowohl bei schweren, iirlausten Erkrankungen als auch bei klinisch abge­
heilten Fallen die Zahl positiver Reaktionen fast im gleichen Verhaltnis abnimmt. 
Auf die sog. "positive" oder "negative" Anergie (v. HAYEK), die zur Erklarung 
dieser Befunde herangezogen werden konnte, miissen wir noch etwas ein­
gehen. Hier mochten wir nur gleich erwahnen, daB eine wirkliche Anergie, 
d. h. Nichtansprechbarkeit der Haut auf starkere Tb.-Konzentrationen als 
1: 1000, sehr selten ist. Aber selbst wenn erst auf Verdiinnungen von 1 :500 
und 1: lOO Reaktionen auftreten" konnen wir hochstens von einer Hypergie 
sprechen. 
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8. Positive und negative Anergie. 

Wirkliche Anergie ist, wie wireben betont haben, beim Erwachsenen eine 
Seltenheit. Auch der negative Ausfall der .Alttuberkulinreaktion wiirde, so 
selten er an sich ist, nicht unbedingt fiir eine vollige Anergie sprechen. Bei 
erwachsenen Personen sprechen wir im allgemeinen besser von einer Rypergie. 
Solche Hypergien konnen bei schwer toxischen tuberkulosen Erkrankungen, 
z. B. bei Miliartuberkulosen, bei kasigen und gelatinosen Pneumonien vorkommen. 
Nach v. HAYEK handelt es sich um darniederliegenden Durchseuchungswider­
stand. Diese Anergie und Rypergie bezeichnet er als negativ. Um etwas anderes 
handelt es sich im immunbiologischen Sinne zweifellos, wenn eine Unterempfind­
lichkeit, z. B. durch Desensibilisierung mit Tuberkulin erreicht wird, oder wenn 
bei einem praktisch abgeheilten tuberkulosen ProzeB die Tuberkulinhautempfind­
lichkeit vermindert wird. Eine solche Unterempfindlichkeit bezeichnet v. HAYEK 

als positiv. Sie kann - allerdings mit Einschrankungen - als verminderte 
Giftempfindlichkeit und vielleicht auch verminderte Empfanglichkeit ange­
sprochen werden. Dieser Zustand hat verschiedene Forscher (CALMETTE u. v. a.) 
veranlaBt, .Allergie und Immunitat als zwei voneinander unabhangige Reaktionen 
aufzufassen. Der positiv anergische Zustand ware sonach praktisch als Immunitat 
anzusehen. Um daruber klar zu werden, muB versucht werden, den Mechanismus 
der Tuberkulindesensibilisierung zu begreifen. Bei Berucksichtigung unserer 
eigenen Untersuchungen, die noch fortgesetzt werden, und des vorliegenden 
Schrifttums laBt sich ungefahr das folgende Bild geben. 

9. Die Tuberkulindesensibilisierung • 

.Allergische und Immunitatsreaktionen mussen, wie aus den bisherigen Aus­
fiihrungen schon zur Genuge hervorgeht, praktisch als Antigen-Antikorper­
reaktionen aufgefaBt werden. Die Tuberkulinempfindlichkeit entsteht als 
Folge der Infektion mit lebenden Tuberkelbacillen und der Abwehr des Or­
ganismus .. DaB es im Experiment gelingt, auch mit abgetotetfln Tuberkelbacillen 
oder gar mit bestimmten Bestandteilen der Keime eine Vberempfindlichkeit 
zu erzeugen, spielt fur die Praxis keine wesentliche Rolle, wenn auch un­
serem Verstandnis dieser Vorgange damit geholfen wird. Wir konnen weiter 
auch mit gutem Recht annehmen, daB die .Allergie als Anders- bzw. Vber­
empfindlichkeit auf die Dauer nur durch die Keime selbst unterhalten wird. 
Vielleicht spielen hierbei auch gewisse Dauerformen eine Rolle. Man denke 
an die MUCHschen Granula, die eigentiimlichen Polkorper mancher Bacillen usw. 
Die praktisch als abgeheilt anzusehenden Herde konnen wohl nur eine sehr 
geringfugige allergene Wirkung entfalten. Durch unspezifische Reize im Sinne 
der parallergischen Reaktion kann die Empfindlichkeit allerdings erheblich 
gesteigert werden. 

Spritzt man bestimmte Mengen Tuberkulins unter die Raut in bestimmten 
Abstanden und steigenden Dosen, so sattigen sie, ganz allgemein gespl'ochen, 
die an bestimmte Korperzellen gebundenen Antikorper ab (haptophore Gruppen 
nach EHRLICH 1). Ein Teil des Tuberkulins mag an der Einspritzungsstelle ge­
bunden werden, ein Teil wird aber sicher resorbiert und desensibilisiert so all­
mahlich den ganzen Organismus. Die Tuberku1iriempfindlichkeit der Raut 
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nimmt allmahlich abo Spritzt man zwischendurch eine hohere Tuberkulindosis, 
so kann erneut eine ortliche oder gar allgemeine Reaktion auftreten. Es ist 
somit keine vollige Absattigung erzielt worden, sondern tatsachlich nur eine 
verminderte Empfindlichkeit. Diese Desensibilisierung kann in seltenen Fallen 
so weit getrieben werden, daB selbst auf intracutane Quaddeln mit unverdiinntem 
Tuberkulin keine Reaktion erfolgt. Nicht seIten erlebt man aber, daB zwar 
bei dieser Desensibilisierung mit steigenden Alttuberkulinmengen keine Reaktion 
erfolgt, daB sich aber mehr allgemeine Erscheinungen, wie Gelenkschmerzen, 
Abgeschlagenheit und dergleichen mit und ohne Temperaturerhohungen ein­
stellen. Die Grenze liegt bei den Verdiinnungen I: 100 bis I: 10. Auch mit intra­
venoser Desensibilisierung, wie sie von FERNBAcHempfohlen wurde, gelingt es 
in solchen Fallen nicht, die Empfindlichkeit noch weiter herabzudriicken. Ein 
Dauererfolg ist im allgemeinen mit der Desensibilisierung selbst bei Erreichung 
volliger Anergie kaum zu erzielen. 1m Verlauf von Monaten und Jahren ent­
wickelt sieh erneut eine Uberempfindlichkeit. 

Die durch Tuberkulinbehandlung erzielte Anergie wird als positiv bezeichnet, 
ebenso auch die Anergie bei gutartigen oder abgeheilten Tuberkuloseformen. 
Zu bemerken ist hierzu noch, daB es sich in Wirklichkeit nur hochst selten urn 
eine vollige Anergie, sondern vielmehr urn eine Hypergie handelt. Mit der so 
erreichten positiven Anergie ist jedoch zunachst nur eine Unempfindlichkeit 
der Haut gemeint. Die Andersempfindlichkeit im Sinne veranderter Anspreeh­
barkeit auf erneute Reize diirfte bestehen bleiben. SchHissige Beweise gibt es 
hierfiir allerdings nicht. Der Tierversuch kann nieht iiber Jahrzehnte ausge­
dehnt werden und die Erfahrungen am Menschen sind nicht eindeutig genug. 
Denn selbst wenn ein tuberkuloser Herd auch vollig abheilt, so besteht bei der 
Verbreitung der Tuberkulose dauernd die Mogliehkeit zur Aufnahme von Tu­
berkelbacillen, die allergisierend wirken, ganz abgesehen von den unendlich 
vielen Moglichkeiten parallergischer Reizwirkungen. 

Es taucht bei dieser Betrachtung der "positiven" Anergie die Frage auf, 
ob denn im imml.!-nbiologischen Sinne ein wesentlieher Unterschied gegeniiber 
der "negativen" Anergie vorhanden ist. Dazu laBt sich vielleicht folgendes 
sagen: 1m Sinne der ortlichen Reizbeantwortbarkeit besteht kein wesent­
licher Unterschied. Es fehlen in beiden Fallen am Orte der Quaddelsetzung 
die Antikorper; im ersten FaIle weil sie verbraucht worden sind und infolge 
Fehlens oder geringen lebenden Antigens nicht in groBerer Menge neu gebildet 
werden. 1m zweiten FaIle ist das Antigen, namlich die Tuberkelbacillen, 
unter Umstanden in ungeheurer Menge vorhanden. Es konnen aber keine 
Antikorper mehr gebildet werden, weil die Abwehrkraft desOrganismus 
erlahmt ist. Auch hier wird man nicht davon spreehen konnen, daB iiber­
haupt keine Antikorper mehr gebildet werden. Sie werden wahrscheinlich 
nur durch die antigenen Stoffe der Tuberkelbacillen bzw. deren Gifte, urn im 
Sinne der EHRLICHSchen Seitenkettentheorie zu reden von bestimmten hapto­
phoren Gruppen vollstandig gebunden. Der Unterschied zwischen positiver 
und negativer Anergie liegt also in dem Verhaltnis der Antigenmenge zu dem 
der gebildeten Antikorper. Bei der positiven Anergie erlischt die Empfindlich­
keit infolge Mangels lebenden Antigens, bei der negativen infolge ungeniigender 
Antikorperbildung. 
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III. Tuberkulinreaktion undserologische Reaktionen. 
1. Beziehungen zwischen der Tuberkulinallergie und den Antikorperreaktionen 

im Serum. 
Unter dem EinfluB der tuberkulOsen Erkrankung sind fast ausnahmslos 

auch Anderungen im Verhalten des Blutes und namentlich des Blutserums zu 
beobachten. Seien es die Beschleunigung der Senkungsgeschwindigkeit der 
Blutkorperchen oder bestimmte Verschiebungen des Blutbildes oder die teils 
unspezifischen, teils spezifischen reinen Reaktionsanderungen des Blutserums, 
in allen Fallen handelt es sich um Folgen der Ansteckung mit Tuberkelbacillen. 
1m folgenden wollen wir kurz priifen, ob die Anderungen im Verhalten des Blutes 
als Abwehrfunktionen zu werten sind und ob Beziehungen zur Immunitat einer­
seits und zur Allergie andererseits bestehen. Auf die Anderungen des Blutbildes 
kann in diesem Zusammenhang nicht eingegangen werden. 

2. Die serologischen Untersuchungsmethoden bei der Tuberkulose. 
Die Blutkiirperchensenkungsgeschwindigkeit ist eine durchaus unspezifische Reaktion. 

die nicht nur bei den verschiedensten bakteriellen Erkrankungen, sondern auch bei Erkran­
kungen des Blutes selbst, bei Geschwiilsten, unter Umstanden endokrinen Storungen u. a. 
Anderungen im Siune der Beschleunigung aufweist. Sie ist also weder spezifisch, noch kann 
sie mit Sicherheit etwas iiber die Aktivitat des Prozesses aussagen. Trotz dieser Einschran­
kungen muB ihr fiir die Praxis groBer Wert beigemessen werden. Als eine der jiingsten 
Untersuchungsmethoden hat sie sich in der KIinik sehr schnell eingebiirgert und hat bis 
dahin eine kaum zu iibersehende Menge wissenschaftlicher Abhandlungen ausgelost. 1m 
Jahre 1917 fand F AHRAEUS die verschieden schnelle Sedimentierung der roten Blutkorperchen. 
Es folgten danndie Monographien von WESTERGREN, dann von KATZ und LEFFKOWITZ 
und im Jahre 1930 die zusammenfassende Darstellung von SCHULTE-TIGGES, die sich vor· 
wiegend mit der Bedeutung der Blutkorperchensenkung bei der Tuberkulose beschiiftigt. 
Auf diese Darstellung sei im einzelnen verwiesen. Hier sind auch die Methodik und das 
Schrifttum ausfiihrlich besprochen. 

Die Ursache der Senkungsbeschleunigung der roten Blutki:irperchen (die weiBen Blut­
zellen sinken langsamer ab) ist trotz der vielen Arbeiten immer noch nicht restlos geklart. 
Die elektrische Ladung der Blutki:irperchen scheint eine Rolle zu spielen. Nach HOBER 
haben die mit einer Albuminhiille umgebenen Blutki:irperchen die starkste negative Ladung, 
eine schwachere die mit einer Globulinhiille und die schwachste die mit einer Fibrinhiille 
umgebenen. Nach BRUNNER ist die elektrische Ladung der Erythrocyten maBgebend. 
Die Vermehrung der Globuline spielt nach SALOMON auch eine hervorragende Rolle. In 
der Zunahme der Plasmastoffe mit positiver Ladung suchen SCROP und COLLAND die Ursache 
der Senkungsbeschleunigung. Mit Kaolin erreichte SCROP eine Verminderung der BS. 
Durch B'ehandlung des Plasmas mit elektrotropen, negativ geladenen Farbstoffen, wie Rot­
violett, Waschblau und Lichtgriin, wird eine senkungshemmende, mit positiv geladenen, 
wie Methylviolett und Malachitgriin, eine senkungsbeschleunigende Wirkung erreicht. 
Wahrscheinlich wird es aber so sein, wie auch KATZ und LEFFKOWITZ meinen, daB die BS. 
von den mannigfachsten Umstanden a9hangig ist, wie z. B. von physikalisch-chemischen 
Zustandsanderungen, dem elektrischen Ladungszustand, der qualitativen EiweiBstrnktur, 
der Blutreaktion und dem Lipoidgehalt. 

Die Ergebnisse der BS.-Untersuchung werden von SCHULTE-TIGGES an 1870 Fallen von 
Lungentuberkulose gezeigt. Offen bar sind viel Leichtkranke darunter gewesen, denn die 
weitaus iiberwiegende Mehrzahl hatten BS.-Werte bis zu 3 mm je Stunde nach WESTER­
GREN. Wichtig ist die Feststellung, daB die Senkungsbeschleunigung zunahm, je mehr 
kasig-exsudative Prozesse und Zerfallserscheinungen eine Rolle spielten. AUerdings fanden 
sich auch Kranke mit Kavernen, die normale Senkungswerte aufwiesen. 

Wir haben in einer unserer frtiheren Arbeiten (SYLLA) tiber die Senkungs­
geschwindigkeit bei 428 LungentuberkulOsen berichtet. Die fortlaufenden Unter-
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suchungen an tiber "1000 weitetenKranken haben das Bild nicht wesentlich 
verandert. Von unseren 428 Kranken hatten nur 35 eine ruhende Lungentuber. 
kulose. Die BS. tiberstieg bei diesen Kranken in keinem Fall 5 mm in der Stunde 
nach WESTERGREN, wenn nicht zufallig 'ein interkurrenter Infekt dazu kam. 
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Halt sich bei fortlaufenden Kontrollen 
die BS. unter 10 mm in der Stunde, so 
ist das noch als normal zu betrachten, 
auch wenn 5 mm gelegentlich tiber· 
schritten werden. Unsere Meinung deckt 
sich mit der Ansicht von FRISCH· STAR· 
LINGER. Namentlich bei Frauen konnen 
Werte bis zu 10 mm vor und nach den 
Menses vorkommen. 

Falsch ware es indessen, aus einer 
nicht erhohten BS. auf einen ruhenden 
tuberkulosen ProzeB schlie Ben zu wollen. 
Von unseren 149 vollig hoffnungslosen 
Fallen hatten 3 keine Beschleunigung 
der BS. (3-9 mm in der Stunde). Es 
konnte kein zufalliger Befund sein, da 
auch Wiederholungen gleiche Ergebnisse 
zeigten. Bei prognostisch weniger schlech. 
ten Fallen war die Zahl der normalen 
Senkungen erheblich groBer. In 26 von 
428 Fallen betrug die BS. 120-145 mm 
in der Stunde. 15 dieser Kranken starben 
an einer exsudativ. kavernosen Lungen. 
phthise Ihit Kehlkopf. und Darmbeteili· 
gung, 5mal bestand allgemeine Amyloi. 
dose mit weniger schweremLungenbefund, 
2mal wurden neben der Lungentuberku. 
lose intestinale Carcinome, 3mal Nieren· 
tuberkulose und Imal ein Gelenkrheuma· 
tismus nachgewiesen. 

Auf Grund unserer Beobachtungen 
konnen wir sagen, daB aIle aktiven Tuber· 
kulosen bis auf einen geringen Hundert· 
satz eine Beschleunigung der BS. tiber 

10 1 Z J II 5 • 7 8 9 10 11 12 13 1/1 10 mm in der Stunde aufweisen. Diese 
Wachen 

Abb. 3. Kurven von Kranken mit schwersten Zahl betragt bei unseren 428 Fallen nach 
kaverntis-exsudatlven Lungentuberlrulosen Abzug der 35 inaktiven Tuberkulosen 

vor dem Tode. 
6, II % , etwas weniger also als bei BANY AI 

undANDERSON, die bei 2000 aktiven Tuberkulosen in 7,35% normale Senkung 
fanden. Die von WESTERGREN angenommenen Zahlen von 60-80 mm fUr 
produktive, 100-130 mm ftirexsudative Formen dtirften im allgemeinen etwas 
hoch gegriffen sein. Tatsache ist aper, daB die exsudativenTuberkulosen be· 
sonders hohe Senkungen geben und daB die Senkungsbeschleunigung sehr stark 
zunimmt bei NierenerkrankungerClind AmYloidosen. Wieweit die Beschleunigung 
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der BS. Ausdruck des Zerfans -Yoil -ZeUen oder von Gewebe ist, ist noch 
nicht sicher entschieden, zumal auch infektiose, anscheinend nicht destruktive 
Prozesse oder auch die Schwangerschaft die BS. beschleunigen, wahrend anderer­
seits sicher destruktive Prozesse ohne erhohte Senkung einhergehen. 

Was leistet nun die Bestimmung der BS. fur die Diagnose und Prognose 
der Tuberkulose? GRIESBACH und GARCIA DEL REAL u. a. haben sicher darin 
Recht, daB die BS. nur ein gewisses Augenblicksbild liefert. Um ein umfassen­
deres Bild zu bekommen, hat man versucht, den Ablauf der Senkungsbeschleuni­
gung kurvenmaBig darzustellen, den Senkungsquotienten zu berechnen. Nach 
unseren Erfahrungen vermag die BS. uber Prognose und Verlauf des Leidens 
am meisten auszusagen, wenn man eine Reihe von Bestimmungen in bestimmten 
Zeitabstanden macht und kurvenmaBig darstellt. 1m folgenden sollen einige 
solcher Kurven gezeigt werden (Abb.I-3). 

VerhaltnismaBig oft sieht man, wie bei zwei unserer letzten Kurven, eine 
Abnahme der Senkungsbeschleunigung vor dem Tode. Wochentliche Bestim­
mungen der BS. genugen im allgemeinen. Gute Dienste leistet die fortlaufende 
Kontrolle der BS. fUr die Beurteilung des Wertes heilbehandlerischer MaB­
nahmen. 

Die Beziehungen der Senkungsbeschleunigung zur Allergielage sind nicht ganz klar. 
MAYRHOFER stellte fest, daB hohe Allergie und niedrige Senkung gute Prognose, geringe 
Allergie und hohe Senkung schlechte Prognose geben. Die Priifung der Allergie, der BS. 
und des Blutbildes empfehlen auch RICHMANN und ERNST. GRAFE und REINWEIN ver­
suchten, die diagnostische Bedeutung der BS. durch Kombination mit kleinen Tuberkulin­
gaben zit verfeinern. Sie nehmen an, daB ein Ansteigen des Senkungswertes nach einer 
diagnostischen Tuberkulineinspritzung fiir eine Neigung des Prozesses zum Fortschreiten 
spricht und deshalb Behandlung erfordert. Als krankhaft im Sinne des V orliegens eines 
aktiven, behandlungsbediirftigen Lungenprozesses wurden allerdings schon BS.-Werte 
von iiber 3 mm angesehen. Die Nachpriifung von TEGTMEYER hat bei einer Reihe von 
Fallen einen EinfluB auf die BS. erst bei hoheren Tuberkulindosen ergeben. Andererseits 
sind auch anhaltende Temperatursteigerungen ohne Anderung der BS. aufgetreten. STETTER 
hat an einem groBeren Krankengut Nachpriifungen ttnternommen. In etwa 75% aller 
aktiven Tuberkulosen erhielt er einen positiven Ausschlag. Andere Nachuntersucher lehnen 
das Verfahren ab (BRUNNECKER, STARKE, SCHMITT und POPPER u. a.). Sie wenden unter 
anderem ein, daB sich die Senkungsbeschleunigung bei der Tuberkulinprobe nicht gut 
verwerten laBt, da sie mehr von der Hohe der Tuberkulindosis als von der Aktivitat des 
Lungenprozesses abzuhangen scheiIit (Schrifttum s. bei SCHULTE-TIGGES). 

Der Ein£luB des Tuberkulins auf die BS. laBt sich ganz gut bei der Tuberkulin­
behandlung beobachten. Uns will es allerdings scheinen, als wenn nicht das 
Tuberkulin als solches unrnittelbar EinfluB auf die BS. hatte, sondern daB es 
sich bei groBeren Tuberkulindosen um eine Reizung tuberkulOser Herde handelt. 
Auch bei nachweislich Gesunden konnen wir bei starkeren Tuberkulinreaktionen 
einen Anstieg der Senkung erleben, vielleicht als Ausdruck der entzundlichen 
Reizantwort schon am Ort der Tuberkulineinverleibung. 1m allgemeinen mochten 
wir aber meinen, daB es bei dem ausgesprochen unspezifischen Charakter der 
BS. nicht moglich ist, sichere Beziehungen zur Allergielage festzustellen. Es 
gibt sehr aktive Tuberkulosen mit sehr lebhafter Tuberkulinhautempfindlichkeit 
und sehr hoher, gelegentlich aber auch nicht wesentlich erhohter Senkung. 
Solange es nicht gelingt, die wirkliche Ursache der Senkungsbeschleunigung 
festzustellen, wird es auch nicht moglich sein, die Beziehungen zur Allergie­
lage klar aufzuzeigen. 
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3. Weitere unspezifische Serumreaktionen. 
W orauf diese Reaktionen beruhen, ist nicht mit volIiger Sicherheit zu sagen. Es scheinen 

ahnlich verwickelte Vorgange wie bei der Senkungsgeschwindigkeit der Blutkorperchen 
stattzufinden. Vielleicht ist die Ursache in einer Anderung des MischungsverhaItnisses von 
Albumin und Globulin im Serum zu suchen, wie es von KROEMEKE ftir die Reaktion nach 
MATEFY angenommen wird. Bei dieser Reaktion geht man so vor, daB 1/2 pro Mille Albumin­
sulfatlosung (aus 1/2 %iger StammlOsung frisch bereitet) zu 0,2 ccm Serum gegeben und 
dann geschtittelt wird. Nach dem Schtitteln bleibt die Losung P/2 Stunden bei Zimmer­
temperatur stehen, wonach bei krankhaft veranderten Seren eine dichte Flockung auftritt. 
VerhaltnismaBig kompliziert ist die Reaktion nach DARANYI, ohne wesentlich mehr zu 
leisten. Einfacher ist die Technik bei der sogenannten CosTA-Reaktion. Die Triibungs­
reaktion nach VERNES wird von ihrem Urheber als einigermaBen spezifisch angesehen, 
wahrend von verschiedenen Nachuntersuchern eine Spezifitat abgelehnt wird. Zu diesen 
und noch verschiedenen anderen Reaktionen, deren Technik bei SCIJ:ULTE-TIGGES ·angegeben 
ist, laBt sich nur sagen, daB im klinischen Betrieb die einfache Senkungsreaktion im all­
gemeinen die gleichen Dienste leistet. 

4. Die spezifischen· Antikorperfunktionen im Serum. 
Hier taucht zuniichst gleich die Frage auf, ob es wirklich spezifische sero­

logische Untersuchungsmethoden der Tuberkulose gibt. Eine ganze Reihe von 
Forschern bezweifelt jedenfalls die Spezifitiit immer noch und fiihrt die erhaltenen 
Reaktionen auf Veriinderungen des Globulin-Albuminspiegels zuriick, wie sie bei 
der Beschleunigung der Blutkorperchensenkungsgeschwindigkeit am besten zum 
Ausdruck kommt. Wie man bei Krankheitsprozessen, die mit Gewebseinschmel­
zungen einhergehen, Erhohungen der Serumlabilitiit beobachtet, so besonders 
hiiufig natiirlich auch bei der Tuberkulose. Die Serumlabilitiit wird von den im 
vorhergehenden Abschnitt erwiihnten Methoden, die mit geeigneten Fiillungs­
mitteln (Aqua dest., Alkohol, Salze, Chemikalien) arbeiten, erfaBt. Doch auch 
man chen Verfahren, die Tuberkelbacillen als Reagens benutzen, kann mit Recht 
Unspezifitiit nachgesagt werden, besonders dann, wenn sie mehr oder weniger auf 
der Serumlabilitiit fuBen. Vorbedingung zur Erfassung spezifischer Antikorper­
funktionen ist die Verwendung einwandfrei spezifischer Antigene. Damit ergibt 
sich die Notwendigkeit, etwas iiber die Beziehung zwischen Antigen und Anti­
korper zu sagen. 

Wir folgen hierbei dem Aufsatz von H. SCHMIDT. Er definiert die Antigene als Stoffe, 
die, dem lebenden Organismus einverleibt, diesen zur Bildung von Antikorpern veranlassen 
konnen. Antikorper sind Eigenschaften, die die intra- und extracellularen Fltissigkeiten 
nach Antigeneinverleibung erwerben und die dadurch Ill!ichweisbar werden. Beim Zu­
sammenbringen von Antigen mit diesen Antikorpern treten bestimmte Reaktionen auf, 
die als Pracipitation, Agglutination, Komplementbindung, Zellauflosung, Giftneutrali­
sation, Phagocytose und schlieBlich als Anaphylaxie bezeichnet werden. 

Die namentlich in Deutschland lange Zeit herrschende EHRLICHsche Seitenketten­
theorie, die in bildhafter Weise die Vorgange bei der Antigen-Antikorperreaktion zu erklaren 
versuchte, und fraglos tiber langere Zeit befruchtend wirkte, hat schlieBIich die Forschung 
gehemmt. In anderen Landern, in denen sie weniger vorherrschend war, hat man sich 
friiher daran gemacht, statt Theorien Tatsachen zu suchen. Nun sind aber auch bei uns 
Ansatze vorhanden, die die komplizierten immunbiologischen Vorgange durch bekannte 
chemische und physikalische Gesetze zu ersetzen versuchen. Es bahnt sich fraglos eine 
gewisse Vereinfachung aus der Vielheit von Antikorperarten an. In diesem Sinne hat 
H. ZINSER zwei allgemeine Gruppen antigener Substanzen aufgestellt (zit. nach H. SCHMIDT). 
Die eine Gruppe umfaBt aIle jene Substanzen bakterieller, tierischer oder pflanzlicher Her­
kunft, die spezifische neutralisierende oder antitoxische Qualitaten im Blute des vorbehan­
del ten Tieres hervorrufen. Diese Antigene werden auch als Toxinogene. bezeichnet. Zu 
anderen Gruppen gehoren aIle EiweiBkorper, die unwirksam sind und weder toxische noch 
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fermentahnliche Eigenschaften zeigen. Ihre --parenterale Einfiihrung in den Tierkorper 
fiihrt zu einer sich wesentlich von derjenigen der Antitoxine unterscheidenden Reaktion. 
Die dieser Antigengruppe ihre Entstehung verdankenden Antikorper, wie Agglutinine, 
Pracipitine, Cytolysine, sind in ihrer Struktur und Bedeutung einander identisch. 

Fiir alle Antikorperarten gibt es einige Aussagen uber die ala Antikorperwirkung bezeich­
nete Serumeigenschaft: 1. Alie Antikorperarten sind termolabil, 2. alle Antigen-Anti­
korperreaktionen gehen nur in einem Elektrolyte enthaltenden Milieu vor sich, 3. alle 
Antikorper sind an EiweiB gebunden, 4. dieses EiweiB hat Globulincharakter. H. SCHMIDT 
gibt zu, daB die Antikorper selbst nicht EiweiBcharakter haben konnten, daB sie aber durch 
Trennung vom EiweiB alie Merkmale verlieren, die ihren Nachweis ala Antikorper erhOhen. 
Ais sicher kann jedenfalls angenommen werden, daB die Antikorper in Zellen gebildet 
werden. Das die Antikorperwirkung tragende Globulin kann chemisch von anderen Globu­
linen nicht unterschieden werden, wohl aber durch die Reaktion, die es unter geeigneten 
Versuchsbedingungen. mit dem Antigen gibt. Das wesentlichste Merkmal dieser Reaktion 
ist die Spezifitat, die auf Grund der Arbeiten von OBERMEYER und PICK, LANnSTEINER 
u. a. ala ;rein chemisch aufzufassen ist. -Werden die Serumglobuline fraktioniert, so finden 
sich die einzelnen Antikorperarten in verschiedenen Fraktionen. Alie Antikorper, welche 
die Pracipitation, Agglutination,· Cytolyse und Komplementbind)IIig, ferner die Obsonine 
und Tropine bei der Phagocytose geben, sitzen an hydrophoben Globulinen, die zur Losung 
in Wasser der Gegenwart von Elektrolyten bediirfen. Die Antitoxine sitzen in erster Linie 
an lyophilen Globulinen. Pracipitine, Agglutinine usw. haben Euglobulincharakter, die 
Antitoxine vorwiegend Pseudoglobulincharakter. 

Die Arbeiten von OBERMEYER und PICK, LAND STEINER, WELLS u. a. haben zu dem 
Begriff der Chemospezifitat gefuhrt. Es konnte ferner der Nachweis erbracht werden, 
daB es Antigene gibt, die allein nicht zur Bildung von Antikorpern fahig sind, diese Fahig­
keit aber erhalten, wenn sie an EiweiB gekuppelt werden. Andererseits sind. sie aber im­
stande, ihre Antikorper spezifisch zu binden. Diese Antigene wurden nach dem V orschlag 
von LANDSTEINER Haptene genannt. Zu ihnen werden unter anderem gewisse Kohlehydrate 
und Lipoide gerechnet. Durch Kuppelung an EiweiB werden sie Vollantigene, mit denen 
sich gegen die Kohlehydrate bzw. Lipoide gerichtete Antikorper gewinnen lassen. Die 
Schlepperrolle des EiweiBes besteht nach Ansicht von H. SCHMIDT nur in der VergroBerung 
der gesamten Antigenmicelle. 

Statt EiweiB kOnnen auch Kohlehydrate, z. B. Kollodium, dieselbe Rolle spielen. Diese 
Tatsachen lassen es erklarlich erscheinen, daB z. B. auch bestimmte Tuberkulinanteile in 
einem entsprechenden Medium antigenes Vermogen entfalten konnen. 

Ein ausgezeichnetes antigenes Vermogen ist den lebenden Tuberkelbacillen eigen, wie im 
Tierversuch leicht zu zeigen ist. Aber auch nach Einspritzung toter Tuberkelbacillen tritt, 
z. B. beim Kaninchen, haufig schon nach wenigen Einspritzungen eine lebhafte Antikorper­
bildung ein. Wie lange diese durch tote Bacillen erzeugte AntikOrperbiIdung anhalt, ist 
nicht ganz sicher. Wichtiger ist fur uns, daB im Serum tuberkuloser Kranker AntikOrper 
auftreten im Gegensatz zum Serum Gesunder. In etwa 80% werden bei Kranken Anti­
k.orper nachgewiesen. Die Bedeutungdieses Nachweises und namentlich die Beziehungen 
der AntikorperbiIdung zur Aliergie tauchen nun ala Frage auf. Auf aIle zum Nachweis 
spezifischer Antikorper im Blutserum ausgearbeiteten Methoden kann hier nicht eingegangen 
werden. Es sei auf die zusammenfassenden Arbeiten von SCHULTE-TIGGES, WITEBSKY und 
KLINGENSTEIN, PINNER u. a. verwiesen. Die Zahl positiver Resultate wird unterschiedlich 
angegeben. HILGERS bekam bis zu 67 % unspezifische Ergebnisse. Von anderen Seiten 
wird die Fehlerm:oglichkeit weniger hoch angegeben. Ja, im allgemeinen wird die sehr hohe 
Empfindlichkeit des BESREDKASchen Antigens anerkannt, und es werden, im Gegensatz 
zu HILGERS bis zu 85% positiver Ergebnisse bei Tuberkulose gefunden. Bei Nichttuber­
kulosen sollen in 10-20% positive Reaktionen vorkommen. HILGERS und SACHS-MitCKE 
kommen zu dem SchluB, daB zwischen positivem Besredka und tuberkulosen Herden feste 
Beziehungen bestehen. Er sei ein Mittel zur Erhartung der Diagnose, aber nicht geeignet 
fiir die Friihdiagnose. 

Mit dem W ASSERMANNschen Tuberkuloseantigen werden 71-94 % positive Reaktionen 
angegeben. Bei Lues fallt die Reaktion aber auch recht oft positiv aus. Brauchbare Er­
gebnisse werden mit dem Antigen nach BOQUET und NEGRE erhalten. Eine besondere 
Antigengewinnung durch Extraktion der TUQerkelbacilleJl mit Carbolwasser gibt BLUMEN­
THAL an. Die Methode von KLOPSTOCK und NEUBERG soll bis zu 80% positive Reaktionen 
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ergeben. Nach LOBEN und GLAUM ist bei del' sekundaren Allergie del' Prozentsatz del' 
positiven Reaktionen wesentlich geringer als bei del' tertiaren Allergie. 

Etwas ausfiihrlich solI die Tuberkulosereaktion nach WITEBSKY, KLINGENSTEIN und 
KUHN besprochen werden, da sie nach dem bisher vorliegenden Schrifttum nicht nul' die 
zuverlassigsten Resultate gibt, sondern weil wir mit diesel' Methode selbst Erfahrungen 
haben sammeln konnen. Das von den Behringwerken erhaltliche Antigen wird aus getrock­
neten Tuberkelbacillen durch Kochen mit 96%igem Alkohol am RiickfluBkiihler gewonnen. 
Zur Anstellung des Versuchs laBt man das in Benzol ge15ste Antigen in einem Porzellan­
schalchen auf dem Wasserbad eben verdampfen und nimmt den Riickstand in physiologi­
scher Kochsalz15sung auf. Das solI am besten so geschehen, daB 1-2 Tropfen in NaCI­
Losung zugegeben und mit einem Glasstab griindlich verrieben werden. Nach vollkommener 
Aufnahme des Antigens werden noch einmal 1-2 Tropfen Kochsalzlosung dazugegeben 
und nochmals griindlich verrieben, nachher erst del' Rest del' Kochsalz15sung dazugegeben. 
So wird eine gleichmaBige Verteilung des Antigens erreicht .. Im iibrigen unterrichtet eine 
dem Antigen beigegebene Gebrauchsanweisung iiber methodische Einzelheiten. Zur An­
stellung del' Reaktion werden absteigende Mengen des zubereiteten Antigens unter Zusatz 
von 15fach verdiinntem Meerschweinchenserum mit dreifach verdiinntem Krankenserum 
90 Minuten im Brutschrank bei 37° gehalten. Danach erfolgt del' Zusatz des hamolytischen 
Systems. Die Amboceptordosis solI so geregelt werden, daB 30 Minuten nach Zusatz von 
Hammelblut und Ampoceptor eine vollstandige Losung del' Kontrollen eingetreten ist. 
Die Ablesung erfolgt zum ersten Male nach Losung del' Kontrollen, zum zweiten Male nach 
einem weiteren halbstiindigen Brutschrankaufenthalt. MaBgeblich fiir die Beurteilung ist 
abel' die erste Ablesung. Als positiv diirfen nur solche Sera angesehen werden, die mit 
mindestens 2 Antigenverdiinnungen eine vollstandige Hemmung del' Hamolyse (+ + + + ) 
geben. Selbst wenn mit allen Verdiinnungen unvollstandige Hamolyse eintritt, so ist del' 
Ausfall als zweifelhaft anzusehen. Eindeutig positive Sera geben mit 3 und mehr Vel'­
diinnungen eine vollstandige HiimolY8e. Bei Lungentuberkulosen erhielten WrrEBSKY 
und KLINGENSTEIN 85% positive Ergebnisse. In 10 Fallen von Peritonealtuberkulose 
wurden eigenartigerweise iiberhaupt keine Antikorper gefunden. Ebensowenig fand GANS 
bei trockenen Lupusformen Antikol'per. 

Unsere Untersuchungen mit dem Antigen nach WITEBSKY haben bei 70 zum 
Teil sehr schweren Lungentuberkulosen folgendes Ergebnis gehabt: 47mal ein­
wandfrei positive Reaktion, 8 schwach positiv, 15 negativ, d. h. bei Mitzahlen 
del' schwach positiven Faile 76 % positive Ergebnisse. Schwach positiv waren 
4mal produktiv cirrhotische Prozesse, 2mal miliare Aussaaten, und bei den beiden 
anderen handelt es sich um schwere vorwiegend exsudative Tuberkulosen. Die 
15 Faile mit negativer Reaktion verteilten sich auf 4 Miliartuberkulosen, 4 ex­
sudativ kavernose Tuberkulosen kurz VOl' dem Tode, 2 Friihinfiltrate, 3 VOl'­
wiegend kasige Pneumonien und 2 extrapulmonale Tuberkulosen. Von 20 nicht­
tllberku16sen Kranken reagierten die Seren 7mal positiv (2mal Diphtherie, 2mal 
Lues, 2mal Bronchiektasen, 1mal Bronchopneumonie). 

In jiingstel' Zeit sind eine Reihe von Arbeiten erschienen, die sich mit del' MEINICKE­
Kuppenreaktion befaBten. NAGELL, HAAG und DANE wand ten die urspriinglich fiir die 
Syphilisdiagnose angegebene Methode auch fiir die Tuberkulosediagnostik an. Inzwischen 
sind viele Arbeiten dariiber erschienen (NAGELL, HAAG und DANE, JOCIDMS, PETERS, 
BEUNIG, BOEHNE, SPIES, BRANDT und H. KUTSCHERA-V. AICHBERGEN u. a.). In jiingster 
Zeit ist die Reaktion von MEINICKE wesentlich verbessert worden. VerhaltnismaBig hohe 
unspezifische Zahlenerzielten KALK und BURGMANN. HORSTER scheint einen wesentlichen 
Unterschied zwischen del' Komplementbindung und del' MEINICKE-Reaktion nicht gefunden 
zu haben. Unsere eigenen Erfahrungen mit diesel' Reaktion sind noch zu gering und werden 
erst spateI' an anderer Stelle bekanntgegeben werden. 

Schon WITEBSKY und KLINGENSTEIN haben betont, daB ein negativer Befund 
nicht unbedingt als Versager gedeutet werden miiBte, und die Arbeiten von 
LAMMLI, HORSTER, SPIES, BRAND und H. KUTSCHERA u. a. weisen unbedingt 
auf die Wahrscheinlichkeit hiri., daB bei einwandfreier Technik del' negative 
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.Ausfall einfach auf einen Mangelan~tikQrpem zuruckzufiihren sei. Der Befund 
von HORsTER, daB bei Kindem der .Antikorpergehalt geringer als bei Erwachsenen 
sei, 1st in dieser Hinsicht· bedeutungsvoll, ist doch die Moglichkeit nicht von der 
Hand zu weisen, daB dieser geringere .Antikorpergehalt des Blutes die haufige 
hamatogene Streuung bei Kindem begiinstigt. Bei echten hamatogenen Streu­
ungen sind die serologischen Reaktionen auch bei Erwachsenen sehr oft negativ, 
wie wir bei den erwahnten 4' und nun noch weiteren Miliartuberkulosen selbst 
gesehen haben. Das Vorhandensein von .Antikorpem im Blut kann auch bei 
Nichttuberkulosen vorkommen. Die Untersuchungen von KALK und BURG­
MANN sind hier recht eindrucksvoll. Bei 50 Personen, die auf Tuberkulose­
stationen arbeiteten, hatten 37 eine positive MEINIcKE-Reaktion. Die im Schrift­
tum niedergelegtenErgebnisse sind viel£ach deshalb schwer miteinander zu ver­
gleichen, weil sie mit verschiedenen .Antigenen. gewonnen worden sind. Der 
Vorschlag SEIFFERTs, in Zukuillt nur noch ganz wenig Reaktionen, etwa die 
Komplementbindungsreaktion mit dem Extrakt nach WITEBSKY und die 
MEINIcKE-Flockungsreakiion ganz allein durchzufiihren, ist begruBenswert. So 
viel kann aber schon jetzt gesagt werden, daB es sich bei allen in Frage stehen­
den Reaktionen um .Antigen-.Antikorperreaktionen handelt, und daB sie selbst­
verstandlich dort negativ ausfallen mussen, wo keine oder vielleicht· nur sehr 
wenig .Antikorper vorhanden sind. 

Zu der diagnostischen Bedeutung der Tuberkuloseserumreaktion mochten 
wir mit SPIES Zweifel auBern .. Immerhin kann der positive wie auch der negative 
.Ausfall zugleich mit den anderen klinischen Untersuchungsmethoden Bedeutung 
gewinnen. Wichtiger ist der Nachweis von .Antikorpern fur die Beurteilung 
immunbiologischer Vorgange im erkrankten Organismus. Wir mochten dieser 
Methode einen Wert beimessen, der etwa auch der TuberkuIinreaktion zukommt. 
Die .Antikorperentwicklung im Blute ist nur ein Teil der gesamten .Abwehr­
vorgange im Krankheitsablauf, der sowohl Beziehungen zur Immunitat·als auch 
zur .Allergie besitzt. Eine ganze Reihe von Fragen bleiben bezuglich der sero­
logischen Reaktionen noch offen. 

Es handelt sich bei den meisten .Antigenen, die fur die Reaktion benotigt 
werden, um Partialantigene.' Die Untersuchungsergebnisse sind daher nur 
schlecht miteinander zu vergleichen. Ein Praparat, welches z. B. nur die Ba­
cillenlipoide enthalt, diirfte sich anders verhalten, als ein anderes vorwiegend 
aus EiweiBsto££en bestehendes. Vielleicht bringen die ganz neuerdings von 
MEINICKE verOffentlichten Bemuhungen einen Fortschritt. Er glaubt, daB man 
mit einer Kombination samtlicher schonend gewonnener und daher unveran­
derter Partialantigene der Tuberkelbacillen mehr als mit einem einzigen Partial­
antigen erreichen wird. Ob damit die von HEYMER und SCHULTE-TIGGES ge­
auBerten Bedenken zugunsten einer optimistischeren .AU££assung widerlegt 
werden konnen, muB abgewartet werden. WEILAND glaubt jedeufalls, den sero­
logischen Untersuchungsmethoden erheblichen Wert namentlich fur die Di££e­
rentialdiagnose zusprechen zu konnen. 

5. Beziehungen AntikOrperreaktion -Tuberkulinreaktion. 
Eigentumlicherweise finden sich hieruber recht wenig .Angaben. Eine ge­

wisse Ursache dessen mag vielleicht in dem' Umstand zu suchen sein, daB, wie 
WEILAND ausfiihrt, wii' keinen .Anhaltsp..unkt daiili: haben, daB die bei einer 
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tuberkulosen Erkrankungauftretenden spezifischen Reaktionsstoffe tatsachlich 
Abwehrstoffe darstellen. Die 1mmunologen scheinen der Meinung zuzuneigen, 
daB es sich lediglich um eine Reizantwort auf das Antigen handele, eine Meinung, 
die yom klinischen Standpunkt nicht recht verstanden werden kann. Was ist 
denn iiberhaupt eine Reizantwort? 1st sie nicht auch ein notwendiger Abwehr­
mechanismus? Ja, ist iiberhaupt eine Abwehr ohne eine solche Reizantwort 
denkbar? Wir glauben, daB ebenso, wie die als Tuberkulinreaktion bekannte 
Reizantwort, auch die Antigen-Antikorperreaktion ein im Sinne der Abwehr 
notwendiger Vorgang ist. Unbedingt notwendig ist es, vergleichende serologische 
Untersuchungen und Priifungen der Tuberkulinempfindlichkeit vorzunehmen, 
um vielleicht aus solchen Untersuchungen brauchbare Schliisse auf den Gesamt­
abwehrvorgang ziehen zu konnen. Das ist aber gleichbedeutend mit der Forde­
rung, die Klinik noch viel mehr als bisher in diese Untersuchungen einzuspannen. 
Die Arbeit kann nicht nur den Heilstatten iiberlassen werden, da deren Kranken­
gut im allgemeinen doch andets geartet ist als das der Krankenhauser und 
Kliniken. 

WITEBSKY und KLINGENSTEIN sehen einen gewissen Widerspruch in dem 
Umstand, daB bei gesunden Personen, die eine positive Tuberkulinreaktion 
haben - und es sind nach unseren Untersuchungen bei entsprechender Tuber­
kulin-Konzentration fast 100% der Erwachsenen - in der Regel Antikorper 
gegen Tuberkelbacillen oder deren Bestandteile fehlen. Es scheint ihnen eine 
vollige Unabhangigkeit des Auftretens von Antikorpern im Blutserum einerseits 
und der Tuberkulinempfindlichkeit andererseits zu bestehen. Solange fiir eine 
solche Annahme aber keine brauchbaren Beweise erbracht sind, glauben wir den 
eben erwahnten Argumenten nicht folgen zu konnen. 

Offenbar ist doch der lebende Tuberkelbacillus der beste Anreger der Anti­
korperbildung, selbst ohne eigentliche Erkrankung, wie die Untersuchungen 
von KALK und BURGMANN an gesunden, auf Tuberkulosestationen arbeitenden 
Personen zeigten. Bei ihnen sind positive Antikorperreaktionen in einem erheb­
lichen Prozentsatz vorgekommen. Das bedeutet, daB hier wahrscheinlich ein­
geatmete Tuberkelbacillen auch ohne eigentliche 1nfektion antigen wirkten. 
Es taucht nun die Frage auf, ob solche Personen weniger durch eine exogene 
Superinfektion gefahrdet sind. Gewisse Hinweise geben die Untersuchungen 
und Erwagungen, die HORSTEF angestellt hat. Er fand, daB bei hohem Anti­
korpergehalt des Blutes bei Tuberku.lose eiqe BaciWimie oder hamatogene 
Streuung nicht zustande kommt. Bei aktiver Tuberkulose mit hohem Anti­
korpergehalt im Elute ist die Tuberkulinempfindlichkeit gering, wahrend sie beim 
Fehlen zirkulierender Antikorper im allgemeinen sehr hoch ist. Bei extrapulmo­
naler, also vorwiegend hamatogen entstandener Tuberkulose fand er im Blut 
keine Antikorper, dagegen eine sehr hohe Tuberkulinempfindlichkeit. Diese 
Gegensatzlichkeit versucht er mit Hilfe der RIEHMschen Tuberkulintheorie auf­
zuklaren und fordert bei immunbiologischen wie auch diagnostischen Unter­
suchungen sowohl den Nachweis der Antikorper als auch die Priifung der Tuber­
kulfi'lempfindlichkeit. Therapeutisch scheint ihm ein Zustand mit hohem Anti­
koipergehalt und geringer Tuberkulinempfindlichkeit erstrebenswert. Nach 
KOURILSKY und ONG-SIAN-GWAN entwickelt sich die Allergie unabhangig von 
allen anderen durch die Krankheit hervorgerufenen Reaktionen besonders von 
der Anreicherung der Antikorperim Serum. Auf die Ansicht WEILANDs, daB die 
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Antikorper nicht an den Abwehrvorgangenbeteiligt sind, ist bereits hingewiesen 
worden. Der Schwerpunkt der Abwehrleistung sei genau wie bei anderen In­
fektionskrankheiten bei den Zellen des reticuloendothelialen Systems zu suchen. 

Eine gewisse Gegensatzlichkeit zwischen Antikorpergehalt des Serums und 
der Tuberkulinreaktion scheint auch nach unseren eigenen Untersuchungen zu 
bestehen, wenn wir damit auch keineswegs auf grundsatzlich andere V organge 
schlieBen mochten, soweit es sich um den Komplex "Abwehr" handelt. Zur 
endgiiltigen Stellungnahme sind unsere Zahlen zu klein, die Untersuchungen 
gehen auch noch weiter und sollen an anderer Stelle mitgeteilt werden. Einige 
Vergleiche der Tuberkulinreaktion mit der Komplementbindungsreaktion nach 
WITEBSKY, KLINGENSTEIN und KUHN (WKK.-Reaktion) mogen indessen zur 
besseren Veranschaulichung herangezogen werden. Bei unseren Miliartuber­
kulosen waren sowohl die AT.-Reaktion in der Verdtinnung 1: 10000 als auch 
die Komplementbindungsreaktion negativ. Ahnlich war es bei Frtihinfiltraten. 
Bei zwei kasigen Pnemnonien war die ATR,deutlich positiv, dieWKK.-Reaktion 
negativ. Bei den chronis chen· Lungentuberkulosen waren meistens beide Re­
aktionen stark positiv. Bei verschiedenen frischen Lungentuberkulosen mit 
zunachst leidlicher Prognose war die ATR. negativ oder nur schwach positiv, 
wahrend die WKK.-Reaktion stark positiv ausfiel. 

Zum Teil haben wir also tatsachlich eine gewisse Gegensatzlichkeit, zum 
Teil aber auch eine vollige Ubereinstimmung. Lassen sichaus diesem Verhalten 
irgendwelche Schltisse ziehen? Es muB betont werden, daB es sich zunachst 
nur um Annahmen handelt. Beweise mtissen erst weitere Forschungen erbringen. 
Wir brauchen vor allen Dingen noch genauere Angaben tiber die Abhangigkeit 
des Antikorpergehalts und der Tuberkulinempfindlichkeit in zeitlicher und quan­
titativer Hinsicht. Zunachst ist nur bekannt, daB im Tierversuch innerhalb 
von wenigen Tagen Antikorper im Blut auftreten, wahrend die Umstimmung, 
also die Allergie, etwa 3 Wochen Zeit erfordert. Wenig bekannt ist dartiber, 
in welcher Zeit und unter welchen Bedingungen die Antikorper wieder aus dem 
Blut verschwinden und die Tuberkulinreaktion erlischt. 

Von unserer ganzheitlich gerichteten Betrachtungsweise auch der Abwehr­
vorgange im Organismus aus drangt sich folgende Uberlegung auf. Bestimmte 
Spaltprodukte der Tuberkelbacillen haben antigene, andere mehr allergene Wir­
kung. Dabei scheint der sich in Abwehr befindliche Organismus eine gewisse 
Zielstrebigkeit zu besitzen. Ob sich die Keime selbst durch die Abwehr des 
Organismus auch auf eine besondere Abwehr einstellen, ist nicht genugend klar. 
Die Toxinproduktion mag ein solcher Vorgang sein. Noch sind wir tiber die bei 
allen Abwehrvorgangen eintretenden chemischen und physikalischen Prozesse 
nicht gentigend unterrichtet. Vielleicht gelingt es einmal, wie H. SCHMIDQ' fUr 
die Antikorperreaktion vermutet, alles auf einfache chemische Formeln zu bringen. 
Selbst dann aber bleibt noch als ratselhafter Faktor das individuelle Verhalten 
sowohl des erkrankten Organismus als auch des eindringenden Keimes. Jetzt 
dtirfte schon soviel halbwegs sicher sein, daB die eigentlichen Antigene in den 
Phosphatiden, also den atherloslichen und acetonun16slichen Teilsubstanzen Jer 
Tuberkelbacillen zu suchen sind. Mit dem Serum der Kranken rufen sie jedenfalls 
in spezifischer Weise Komplementbindungen hervor. Aber auch der EiweiB­
anteil der Bacillen besitzt bei Hinzuftigen von Lecithin z. B. antigenes Ver­
mogen. Die Natur der Antikorper ist vielweniger bekannt. Es scheint moglich 
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zu sein, daB sie keinen EhveiBcharakter haben - die bisherigen Untersuchungen 
sprechen allerdings eher dafiir -, durch ihre Trennung vom EiweiB aber verlieren 
sie alle Merkmale, die ihren Nachweis als Antikorper ermoglichen. Die Bildung 
der Antikorper geht wahrscheinlich in Zellen vor sich; die Annahme einer Um­
wandlung sogenannter Antigenmizellen ist in keiner Weise gesichert. Den GefiW­
wandendothelien diirfte hierbei eine groBe Aufgabe zufallen. Wir gehen wohl 
nicht fehl, wenn wir im reticuloendothelialen Apparat den Ort der Antikorper­
entstehung suchen. Auf den Reiz derselben Phosphatidfraktion bildet der er­
krankte Organismus nicht nur Antikorper, sondern auch das spezifische Tuber­
kulosegranulom. Ware die Antikorperbildung lediglich eine Reizantwort ohne 
Abwehrwert, so muBte man das auch vom spezifischen Granulom annehmen. 
Das in Frage stehende Phosphatid gehort aber einem lebenden und sich sehr 
rasch vermehrenden Keirn an und gegen diesen richtet sich offen bar sowohl 
die Granulombildung als auch die Bildung von Gegenstoffen im Blut. Vielleicht 
ist die Bedeutung dieser Vorgange als ein Teil des immunbiologischen Geschehens 
und der Abwehr aus der klinischen Erfahrung heraus zu begreifen. Mit del' 
Entwicklung der positivenAT-Reaktion setzt erfahl'ungsgemaB die Gewebsabwehr 
ein und dem hemmungslosen Fortschreiten des Prozesses wird Einhalt geboten. 
Die Anwesenheit l'eichlicher Antikorper im Blut scheint, worauf HORSTER hin­
weist, die Entwicklung hamatogener Streuungen zu vel'hindern. So hat also 
ein bestimmter Anteil der Tuberkelbacillen eine gegen ihn gerichtete Reaktion 
des Gewebes und des Blutes hervorgel'ufen, beides zeitlich vel'schieden ab­
laufende, aber in ihrel' Zielstrebigkeit einheitliche Vorgange im Sinne der Abwehl'. 

Die Umstimmung des Organismus, d. h. also die Entwicklung del' Allergie, 
scheint auf andere Pal'tialantigene zuruckzufiihl'en zu sein. Es durfte sich urn 
die unlOsliche, im EiweiB-Kohlehydratrest bei der Aufarbeitung der Bacillen 
verbleibende Substanz handeln, die den Kol'per gegen Tuberkulin empfindlich 
macht. Diese Umstimmung nun ist eine an bestimmte Zellen gebundene; ob 
es die von BESSAU vermuteten besonderen Zellen sind, von ihm Tubel'kulocyten 
genannt, ist hier von minderel' Bedeutung. Die gewonnene Umstimmung mag 
mit PAGEL als "Gedachtnis des Gewebes" bezeichnet werden. Bedeutungsvoll 
ist vor allem, daB dank dieser Umstimmung durch den Keirn oder Teile von 
ihm eine Bereitschaft zu entziindlichen Reaktionen am gefahrdeten Ort entsteht. 
Handelt es sich nicht um den Keirn selbst, klingt die Entzundung am Ort del' 
Einbringung ohne weitere Folgen ab, sind lebende Keime vorhanden, so geht 
die Entziindung bei bestehender Allergie in typisches tuberkulOses Gewebe, 
also in die Granulombildung usw. iiber. Es ist also aueh die Allergie im Sinne 
der Abwehr gegenuber den Tuberkelbaeillen wirksam, so daB man doeh zu dem 
SehluB kommen muB, daB ebenso wie die Antikorperbildung aueh die allgemeine 
Umstimmung des Korpers gegeniiber dem Tuberkelbacillus oder seinen Pro­
dukten eine Ganzheit bilden, die wir als Abwehr gegen die tuberkulOse Infektion 
auffassen mussen. 

Freilich wissen wir noeh so gut wie gar niehts dariiber, auf welehe Weise die 
im Blut naehweisbaren Antikorper in den Abwehrvorgang eingreifen. DaB sie 
am Keime selbst angreifen, ist nieht sehr wahrseheinlieh. Eher muB man ihnen 
die Bindung seiner Gifte zuspreehen. Ebensowenig bekannt ist ferner, ob etwa 
iiber die Antikorper im Blut die Sensibilisierung bestimmter Korperzellen er­
folgt. Ware das der Fall, so miiBte einepassive Ubertragung del' Sensibilitat 
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moglich sein. Aber das ist bei der.Tuberkulose bis dahin kaum gelungen. Zu­
nachst glauben wir nur annehmen zu konnen, daB der Antikorpergehalt des 
Blutes sehr schnell abnimmt, wenn nicht frische virulente Keime aIs Reiz 
wirksam sind. Die Allergie und damit auch die Tuberkulinempfindlichkeit 
scheint weniger rasch abzuklingen. Aber auch hier ist eine gewisse Gleich­
artigkeit zu beobachten. Die Tuberkulinempfindlichkeit des Gewebes bleibt 
of£~nbar nur dann auf einer gewissen Rohe, wenn lebende, auch vollig abge­
kapselte Tuberkelbacillen im Organismus vorhanden sind. Die Allergie scheint 
auch weniger spezifisch zu sein aIs die Antikorperreaktion; ZUill. mindesten wird 
sie leichter unspezifisch im Sinne der Parallergie und Panallergie. 1st aber der 
Nachweis von Antikorpern bei Gesunden nicht auch eine solche unspezifisch 
gewordene Reaktion? 

DaB es eine ganze Reihe von Erkrankungen gibt, bei denen reichlich Anti­
korper nachweisbar sind, bei geringer Tuberkulinempfindlichkeit und umge­
kehrt, spricht fiir eine unterschiedliche Aufgabe beider Reaktionen. Die Anti­
korper scheinen aIs erste AbwehrmaBnahme gegen die Gefahr der auf dem Blut­
wege erfolgenden Aussaat aufzutreten. Diese Abwehr wird noch vor dem Auf­
treten der Allergie wirksam. Die Allergie hingegen hat die Aufgabe, den Kampf 
im Gewebe gegen den eingedrungenen Keim aufzunehmen. Beide Reaktions­
formen miissen aber aIs Teile in dem groBeren Geschehen angesehen werden, 
das wir eben im umfassenderen Sinne als Abwehr ansprechen. 1st der Durch­
seuchungswiderstand, aIso die Abwehr, zusammengebrochen, verschwinden 
sowohl die Antikorper aus dem Blut als auch die Allergie des Gewebes. 

IV. Bemerkungen zur Tuberkulinbehandlung. 
Es ist uns nicht moglich, im folgenden das ganze Schrifttum iiber die Tuber­

kulinbehandlung seit der Einfiihrung des Tuberkulins durch R. KOCH zu be­
sprechen. Wir wollen vielmehr versuchen, zu priifen, ob dem Tuberkulin fiir 
die Behandlung spezifischer und unspezifischer Krankheitsvorgange wirklich 
die Bedeutung zukommt, die man ihm in letzter Zeit wieder zusprechen mochte. 
Ein gewisser, wenn auch nicht grundsatzlicher Unterschied muB .zwischen der 
Behandlung sicherer tuberkuloser Prozesse und der mehr oder weniger unspe­
zifischen Desensibilisierung bei tJberempfindlichkeitskrankheiten gemacht werden. 

In einer neueren Abhandlung sagt W. NEUMANN, daB eine mit einer starken 
Tuberkulinhautempfindlichkeit einhergehende Tuberkulose geradezu nach einer 
Tuberkulintherapie verlangt. Wir haben uns eine Zeitlang auch bemiiht, im 
Sinne dieser Forderung unsere Kranken zu behandeln. In manchen Fallen ge­
lang es scheinbar auch, die Ausdehnung des Lungenprozesses rontgenologisch 
nachweisbar zu verringern. Bei Kehlkopf- und Darmkomplikationen schienen 
nicht nur subjektiv, sondern auch objektiv Basserungen eingetreten zu sein. 
Aber beziiglich des Enderfolges sahen wir kaum eindeutige giinstige Ergebnisse. 
Die scheinbaren Besserungen lassen sich auch unschwer erklaren. Mit dem 
Riickgang der cellularen tJberempfindlichkeit gehen auch perifokale hyper­
ergische Reaktionen zuriick. 1m Rontgenbild der Lungen kann das zu Auf­
hellungen fiihren. Am Kehlkopf geht die Schwellung zuriick usw. Ob damit 
aber der Krankheitsherd selbst einer Besserling zugefiihrt wird, ist zum minde­
sten sehr zweifelhaft. Betrachten wir-die allergischen. bzw. hyperergischen 

Ergebnisse d.lnn. Med. 54. 37 
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Reaktionen aber als zweckmaBig, so mlissen uns sogar Bedenken gegen die 
Desensibilisierung aufkommen insofern, als mit dem Ruckgang der den Krank­
heitsherd gewissermaBen isolierenden allergischen Erscheinungen den Tuberkel­
bacillen und ihren Produkten der Weg freigemacht wird. 

Die im Beginn der Tuberkulinara hier und da erzielten Erfolge mit hohen 
Tuberkulindosen, wie sie jungst von KUTscHERA-AIcHBERGEN aus eigener Er­
fahrung sehr schon geschildert worden sind, waren in immunbiologisch gunstig 
gelagerten Fallen durch die Reizung erreicht worden, nicht durch Senkung der 
Empfindlichkeit. Die Abwehrkraft kann also durch Tuberkulin bei Anwendung 
von Reizdosen mit Allgemein- und Herdreaktionen mobilisiert werden, aber es 
kann wohl bei zu groBer Dosis auch eine bedenkliche Aktivierung erfolgen. Wie 
bei allen Heilmitteln muB also auch hier zwischen therapeutischer und toxischer 
Dosis unterschieden werden. Eine an sich gunstige Reaktion verwandelt sich 
also bei unzweckmaBiger Dosierung zur Gefahr fUr den Krankheitsherd. Die 
Desensibilisierungsbehandlung kann nach unseren Uberlegungen - und dafur 
spricht auch unsere Erfahrung - nicht den Zweck haben, eine sog. positive 
Anergie zu erzwingen, sondern die gelegentlich nicht ungefahrliche Uberempfind­
lichkeit zu vermindern. Hierin wfude sich also die Tuberkulosebehandlung von 
der Desensibilisierungsbehandlung anderer allergischer bzw. hyperergischer 
Zustande, z. B. dem Asthma bronchiale, unterscheiden. Je weniger empfindlich 
wir hier einen Kranken machen, urn so besser und anhaltender kann der Erfolg 
sein. Ein Dauererfolg ist aber selbst bei volliger Anergisierung nur sehr selten 
zu erzielen. 1m Verlauf von Monaten und J ahren entwickelt sich wieder bei 
disponierten Personen und bei Anwesenheit eines Antigens eine Uberempfind­
lichkeit. Mit der "volligen Anergie" ist jedoch nur eine Unempfindlichkeit d'er 
Haut gegeniiber bestimmten Reizstoffen zu verstehen. Die Andersempfindlich­
keit im Sinne veranderter Ansprechbarkeit auf erneute Reize durfte bestehen 
bleiben. Hierffu gibt es allerdings keine schlussigen Beweise. 

Wir stehen mit dieser unserer Auffassung etwas zweiflerisch gegenuber den 
neuerdings berichteten Erfolgen mit der Tuberkulinbehandlung nicht nur der 
Tuberkulose, sondern auch anderer allergischer Erkrankungen. Diese unsere 
Stellungnahme ergibt sich daraus, daB wir die Tuberkulintherapie erstens nicht 
unbedingt als spezifisch ansehen konnen, und zweitens in ihr weniger eine Reiz­
behandlung, als vielmehr bei der ublichen Dosierung eine antiallergische er­
kennen. Damit meinen wir, daB durch das Tuberkulin diejenigen Stoffe des 
Organismus gebunden werden, die die Empfindlichkeitsreaktionen auslOsen. 
Wir vermindern also den Gehalt an cellular gebundenen Antikorpern. Das kann 
nur soweit gunstige Wirkungen haben, als durch die Uberempfindlichkeit uber­
maBige Reaktionen zu befUrchten sind. In einer volligen Desensibilisierung 
sehen wir wenigstens vorubergehend die EntblOBung des Organismus von einem 
wichtigen Abwehrmechanismus. 

Die Behandlung der Tuberkulose mit Tuberkulin ist in der letzten Zeit von verschiedenen 
sehr gutenKennern dieser Krankheit empfoWen worden (W. NEUMANN, ROEPKE, KUTSCHERA­
AICHBERGEN, LIEBERMEISTER u. a.). Die Dosierung wird im wesentlichen so angegeben, 
daB zunachst die Rautempfindlichkeit gegeniiber dem Tuberkulin festgestellt wird. Begonnen 
wird die Therapie mit 1/10 der nachst hoheren Tuberkulinverdiinnung subcutan, muskular 
oder auch intravenos, die eben noch eine nachweisbare intracutane Rautreaktion ergeben 
hat. Ratte man mit der Verdiinnung 1 : 1 000 000 noch eine Rotung der angelegten Quaddel 
erhalten, so wiirde mit 0,1 ccm der- Verdiiunring 1 : 10 000 000 begonnen werden.' Die 
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Einspritzungen werden 1-2mal wochentIioh gegeben. Treten TemperaturerhOhungen oder 
lebhaftere Rotungen an der Einspritzungsstelle auf; wird entweder die Dosis vermindert 
oder hochstens dieselbe Dosis wiederholt. Die Steigerungen konnen so vorgenommen 
werden, daB 0,1, 0,3, 0,7 ccm gespritzt werden und dann mit der nachst niedrigeren Verdiin­
nung fortgefahren wird. Wir haben nun, wie bereits erwahnt, mit dieser im wesentliohen 
auf W. NEUMANN zuriickgehenden Dosierung etwa 100 Kranke mit Lungentuberkulose 
behandelt, und zwar mit Alt- und Neutuberkulin und in einigen Fallen auch mit bovinem 
Tuberkulin. Auf die Erfolge haben wir schon hingewiesen. Wir glaubten zwar Besserung 
zu sehen, aber von einer entscheidenden Beeinflussung des Krankheitsprozesses oder gar 
von Heilung kann nur selten gesprochen werden. Bei ausgesprochenen Uberempfindlich­
keiten, die ja auch bei tuberkulosen Erkrankungen nur selten monovalent, also spezifisch 
sind, kann die Tuberkulinbehandlung zur Verminderung dieser "Oberempfindlichkeit emp­
fohlen werden. Wir empfehlen jedoch nicht, die Desensibilisierung weiter als bis zu einer 
HB.utempfindlichkeit gegeniiber der Tuberkulinverdiinnung 1: 1000 vorzutreiben. Ge­
legentlich empfiehlt es sich, nach dem Vorgange von BESSAU, FERNBACH u. a., die Tuber­
kulinbehandlung intravenos vorzunelunen, wenn bei subcutaner Eiilspritzung unangenehme 
ortliche Reaktionen auftreten. 1m iibrigen kann beziiglich der Tuberkulinbehandlung der 
Tuberkulose auf die einschlagigen Lehr- und Handbiicher verwiesen werden. 

Auch das Asthma als allergische Erkrankung ist von vielen Klinikern mit 
Tuberkulin behandelt worden. Die vielen Versuche, diese Anfallskrankheit 
wirklich spezifisch zu behandeln, haben nur selten vollen Erfolg gebracht; wohl 
hauptsachlich deshalb, weil das Asthma mehr oder weniger eine auf angeborener 
Disposition sich entwickelnde zunachst spezifische, aber bald unspezifisch, d. h. 
parallergisch, ja, panallergisch werdende Reaktion ist. Wie mannigfach und 
verwickelt die Xtiologie dieses Leidens ist, geht aus unendlich vielen Unter­
suchungen hervor (STORM VAN LEEUWEN, KLEWITZ, MATTHES, -TIEFENSEE, 
HANSEN, lUM:M:ERER u. v. a.). Auf die Zusammenhange zwischen Tuberkulose 
und Bronchialasthma sind wir bereits eingegangen und mochten in Einzelheiten 
auf die zusammenfassende Arbeit von L. v. GORDON verweisen. Von den ver­
schiedenen Mitteln, die zu einer Verminderung der "Obeiempfindlichkeit ange­
geben werden, scheint dem Tuberkulin eine wichtige Rolle zuzufallen. STORM 
VAN LEEUWEN hat die Tuberkulinbehandlung empfohlen. Wir haben sie in einer 
groBen Zahl von Fallen bis zur volligen Tuberkulinunempfindlichkeit durchge­
fiihrt. Die Dosierung ist ahnlich der fUr die Tuberkulosebehandlung angegebenen. 
Hier braucht man allerdings, wenn aktive Tuberkulosen sicher ausgeschlossen sind, 
nicht so angstlich zu sein, ja, gelegentlich scheinen leichte Temperaturanstiege 
ebenso wie bei der Schwefelbehandlung ganz giinstig zu sein. Wahrscheinli.oh ist die 
Wirkung der verschiedenen fUr die Asthmadesensibilisierung angewandten Mittel 
(Tuberkulin, Ponndorfimpfungen, Paspat, Schwefeleinspritzungen u. a.) ahnlich. 
Das Tuberkulin scheint uns noch am giinstigsten zu sein, erstens wegen einer 
gutenDosierbarkeit, zweitens wegen der Billigkeit einer solchenDesensibilisierungs­
behandlung. Die Wirkung aller dieser Behandlungen liegt wohl, ebenso wie bei 
der Tuberkulosedesensibilisierung, in der Bindung iiberschiissig gebildeter Anti­
korper. Die nicht seltenen Versager der desensibilisierendenAsthmabehandlung 
sind wohl darauf zuriickzufiihren, daB das Asthma nur zu einem Teil eine tJber­
empfindlichkeitskrankheit ist. Ein Dauererfolg ist sehr selten. Wir haben Kranke 
gehabt, bei denen wir mehrfach bis zur volligen Anergie behandelt haben, und die 
nach einiger Zeit erneut asthmatische Beschwerden bekamen. Wiederholt (in 
5 Fallen) traten bei den starksten Tuberkulinkonzentrationen (Verdiinnungen 
1: 100 bis 1: lO) erhebliche Gelenkbeschwerden auf, und zwar bei Kranken, die 
nie vorher etwas mit Gelenkerkrankungen zu tun .gehabt hatten. 

37* 
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Hier sei noch auf eine· besondere Beobachtung hingewiesen. Bei 3 Kranken, 
bei denen wir eine Tuberkulinbehandlung fiir angezeigt hielten, sahen wir uns 
gezwungen, die Steigerung der Tuberkulindosis wesentlich schneller vorzunehmen, 
so daB wir schlieBlich taglich die nachst hohere Dosis subcutan einspritzten. Die 
bei der ersten Einspritzung eintretende leichte Temperaturerhohung trat schon 
bei der Einspritzung des nachsten Tages nicht mehr ein. Wir haben nun taglich 
steigende Dosen bis zur volligen Desensibilisierung unter gleichzeitiger Kontrolle 
der Hautempfindlichkeit gegeben. So gelang es, eine vollstandige Desensibili­
sierung innerhalb weniger Wochen durchzufiihren. Der erste dieser Kranken, 
der eine akute Polyarthritis, wahrscheinlich als Folge eines Zahngranuloms, 
durchgemacht hatte, wurde vollkommen beschwerdefrei mit einer Hautempfind­
lichkeit gegeniiber 0,1 ccm del' Tuberkulinverdiinnung 1: 1000, also praktisch 
normergisch entlassen. Bei einer anderen Kranken mit einer chronischen Poly­
arthritis und einer dritten Kranken mit einem typischen Asthma bronchiale 
gelang die Desensibilisierung ebenso. Diese zunachst aus der Not geborenen 
Versuche werden wir natiirlich bei weiteren Kranken nachpriifen. Ob sie sich 
auch auf aktive Tuberkulosen ausdehnen lassen, steht noch dahin. Diese Beob­
achtungen bestarken uns jedenfalls in unserer Auffassung. von der Tuberkulin­
wirkung. Handelt es sich, wie wir annehmen, tatsachlich um eine Antikorper­
bindung, so wird diese Bindung um so glatter vor sich gehen, in je kiirzeren Ab­
standen man spritzt, weil namlich in dieser Zeit nicht geniigend neue Antikorper 
gebildet werden konnen, urn erhebliche Reaktionen hervorzurufen. Wir glauben, 
daB auch andere fiir die Desensibilisierung verwandte unspezifische Mittel 
ahnlich wirken. Da es sich im wesentlichen um parallergische bzw. panallergi­
sche Zustande handelt, istdiese unspezifische Wirkung verstandlich. 

Die Behandlung der rheumati8chen Erkrankungen mit Tuberkulin ist in letzter Zeit 
verschiedentlich durchgefiihrt worden. Do. nach den Untersuchungen von REITTER und 
LOWENSTEIN und verschiedenen anderen (nahere Angaben siehe bei H. KUTSOHERA-V. AIOH­
BERGEN, RIML, CHIARI und MATRIOARDI) bestimmte Beziehungen zwischen tuberkulosen 
Infektionen und dem Gelenkrheumatismus bestehen, wird der Tuberkulinbehandlung eine 
gewisse Spezifitat zugesprochen. Selbst wenn die tuberkulose Atiologie des akuten Gelenk­
rheumatismus noch. keineswegs als gesichert angesehen werden kann, so muB er doch 
fraglos als eine allergische Reaktion der Gelenke auf spezifischer oder unspezifischer Grund­
lage angesehen werden. Die Bedeutung des fokalen Infektes, sei es in Form der Mandel­
entziindung, der Zahngranulome oder anderer Herdinfek tionen, hat seit den Untersuchungen 
von PASSLER geniigende Beachtung gefunden. Von pathologisch-anatomischer Seite 
(ROESSLE, KLINGE, ASOHOFF u. a.) wird der allergische Charakter des Gelenkrheumatismus 
besonders hervorgehoben. Auf die gegenteilige Auffassung GRAFFS mag hingewiesen werden. 
Soviel diirfte heute alB sicher gelten, daB nicht nur der sogenannte PONoETsche Rheumatis­
mus rein tuberkuloser Atiologie sei - ob es sich um eine echte tuberkulose oder um eine 
tuberkulotoxische Erkrankung handelt, solI hier nicht erortert werden -, zumal auch bei 
dem gewohnlichen akuten Gelenkrheumatismus erhebliche TuberkulinempfindIichkeiten 
vorkommen. 

Diese Tuberkulinallergie allerdings konnen wir nicht mit volliger Sicherheit 
als Beweis fiir die tuberkulose Atiologie in Anspruch nehmen, weil spezifische Re­
aktionen, wie schon wiederholt erwahnt, bei rheumatischen Erkrankungen zu 
den Seltenheiten zahlen. Sollten wirklich bei dem Gelenkrheumatismus Mufiger 
Tuberkelbacillen im Blut kreisen, so mogen sie dazu beitragen, die allgemeine 
-Uberempfindlichkeit noch zu steigern. Auffallig ist dann, wie auBerordentlich 
selten im AnschluB an einen GelenIUheumatismus eine Tuberkulose sich bildet. 
Wir mochten hier folgende Zusammenhangeannehmen: Durch einen fokalen 
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Infekt wird die vorhanderie Tube.rkUlinallergie im parallergischen Sinne ge­
steigert, so daB gelegentlich durch Hinzukommen starkerer Reize infolge von 
Herdreaktionen Tuberkelbacillen im Blut auftreten konnen. Die vorhandene 
lebhafte tiberempfindlichkeit verhindert eine Reaktivierung des tuberkulosen 
Prozesses. Die im Blut nachweisbaren Tuberkelbacillen haben also in patho­
gnomonischer Beziehung praktisch keine besondere Bedeutung. Die Haupt­
bedeutung kommt fraglos dem die tiberempfindlichkeit erzeugenden unspezifi­
schen Herd zu. Ob eine gewisse Almlichkeit der Gelenkerkrankungen mit 
denjenigen der Erscheinungen an anderen serosen Hauten besteht (Pleura, 
Perikard, Peritoneum), mag dahmgestellt bleiben. H.KuTSCHERA-V. ArCHBERGEN 
glaubt, daB es sich um ahnliche Zustande handelt. 

Die Behandlung gelerikrheumatischer Beschwerden unterscheidet sich aber 
doch von derjenigen der tuberkulosen Serosaerkrankung. 1m akuten Zustand 
wirkt in den meisten Fallen Salicyl in groBen Dosen ausgezeichnet, wahrend es 
z. B. bei der Pleuritis exsudativa restlos versagt. Sofern bei den Serositiden 
fokale Infekte eine Rolle spielen, muB versucht werden, die Herde genau so 
wie beim Gelerikrheumatismus so schnell wie moglich zu entfernen. Die desen­
sibilisierende Behandlung schlieBlich unterscheidet sich von derjenigen der 
tiberempfindlichkeit bei Tuberkulose, Asthma usw. nicht. Die gemeinsame 
Wurzel aller dieser Krankheiten ist nach unserer Meinung weniger in einer spe­
zifischen Atiologie, als in einer parallergischen bzw. panallergischen Reaktion 
des Organismus zu suchen. Die Abnahme der Empfindlichkeit durch die Tuber­
kulinbehandlung erklaren wir uns beim Gelerikrheumatismus genau so wie bei 
den vorher besprochenen Erkrankungen. Wir streben aber auch hier nicht eine 
vollige Desensibilisierung an, sondern eine Zuriickfiihrung der Empfindlichkeit 
auf den Normalzustand, der etwa einer Hautansprechbarkeit auf 0,1 ccm der 
der Tuberkulirilosung 1; 1000 bei Erwachsenen entspricht. Die Tuberkulinbe­
handlung kann in wesentlich kiirzerer Zeit durchgefiihrt werden als im allge­
meinen angegeben wird. Es konnten die Injektionen in 3tagigen bis zu tag­
lichen Abstanden erfolgen; natiirlich unter dauernder Kontrolle des Allgemein­
befindens, der Korpertemperatur und wiederholter Rontgenkontrolle der Lungen. 

V. Abschlief3ende Bemerkungen. 
Wir besprachen im vorhergehenden die Tuberkulinreaktion im Rahmen des 

Allergieproblems, dabei ihre Spezifitat nur innerhalb einer bestimmten, als 
normal anzusprechenden Reaktionsbreite anerkennend. Wenn wir eingangs fUr 
verfehlt hielten, die Tuberkulinreaktion fiir die Diagnostik etwa fortschreitender 
oder ruhender tuberkuloser Herde heranzuziehen, so glauben wir dieses auch 
bereits verstandlich gemacht zu haben. Zweifellos handelt es sich bei der ATR. 
einerseits und den Sofortreaktionen andererseits um verwandte Erscheinungen. 
Die Menge des resorbierten Antigens und die Zeit seiner Wirksamkeit spielen 
eine Rolle, wahrend ein anderer, vielleicht noch wichtigerer Faktor in der indi­
viduellen Sensibilisierbarkeit zu suchen ist. Sowohl die Spatreaktion (Tuber­
kulintyp) als auch Sofortreaktion (anaphylaktischer Typ) sind innerhall:> der 
Allergielage eines Organismus zu verstehen und auf eine Wurzel zuriickzufUhren. 
Die die Allergie bedingende Umstimmung ist in der iiberwiegenden Mehrzahl 
der FaIle auf den Tuberkelbacillus zuriick2iufiihreIl, __ Auch andere Keime sind 
zweifellos imstande, Umstimmungen, also Allergien herbeizufiihren, die sich nicht 
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,nur auf hestimmte Organe, sondern schlieBlich auch auf die Raut erstrecken. 
Diese tJberempfindlichkeit, die spezifisch'und unspezifisch sein kann (allergisch 
und parallergisch), scheint durch eine gewisse Kurzlebigkeit gekennzeichnet 
zu sein. Nach einer gewissen Zeit (etwa 4 Wochen) erlischt sie, nachdem offenbar 
infolge Fehlens oder besser Verschwindens des Allergens auch die im Blut und 
den Geweben gebildeten Antikorper quantitativ zurUckgehen. 

Die Tuberkulinreaktion nimmt zweifellos innerhalb der allergischen Gesamt­
lage eine Sonderstellung ein. Nach aller klinischer Erfahrung sind selbst in 
praktisch abgeheilten tuberkulosen Rerden nicht selten noch lebensfahige Tu­
berkelbacillen oder vielleicht nicht naher zu beschreibende Dauerformen enthalten. 
Von diesen zunachst vollig abgekapselten Keimen wird aber dauernd eine ge­
wi sse Empfindlichkeit unterhalten. Die geringe Antigenmenge hat den sog. 
Tuberkulintyp der Rautreaktivitat zur Folge. Freilich geniigt diese Annahme 
allein zur Erklarung der Spatreaktion noch nicht; denn auch bei groBerem anti­
genen Vermogen der Tuberkelbacillen bzw. ihrer Stoffwechselprodukte und zu­
nehmender Tuberkulinempfindlichkeit tritt eine Anderung des Typus kaum ein. 
Eine Tuberkulinsofortreaktion ist uns zum mindesten nicht bekannt. Eine ein­
wandfreie Erklarung fUr diese Eigenart ist nach dem gegenwartigen Stand des 
Wissens nicht moglich. Das ist es, was wir mit der Sonderstellung der Tuberkulin­
empfindlichkeit im Rahmender allergischen Reaktionen meinen. 

Auf eine Beobachtung sei indessen noch hingewiesen, die uns vielleicht doch 
eine gewisse Erklarung gibt. Raben wir bei parallergischen oder panallergischen 
Personen positive Rautteste mit verschiedenen Antigenen erhalten und stellen 
spater eine Tuberkulinpriifung an, so ,konnen wir bei starker Tuberkulinempfind­
lichkeit an den friiher mit anderen Antigenen geimpften Stellen sog. Aufflamm­
reaktionen erhalten, die den Tuberkulintyp annehmen, d. h. sie entwickeln sich 
zu volliger Starke erst nach 24--48 Stunden. 'Das scheint uns ziemlich deutlich 
dafiir zu sprechen, daB der sog. Tuberkulintyp der Rautreaktion durch die lang­
same Resorption des Tuberkulins zu erklaren ist. tJbrigens kann es gelegentlich 
gelingen, an friiher mit Tuberkulin geimpften Stellen leichte Sofortreaktionen 
durch andere an entfernten Rautstellen angestellte Allergenpriifungen zu er­
zielen. Wir miissen aber nochmals bemerken, daB solche Versuche nur in den 
verhaltnismaBig selt~nenFallen von Panallergie gelingen, wenn geniigende An­
tigl'lnmengen zur Anwendung kommen. Jedenfalls ist die Tuberkulinempfindlich­
keit an bestimmte Gewebselemente gebunden, vielleicht im Sinne BESSAUs. 

Auf Schwierigkeiten der Erklarung stoBt ferner die Tatsache, daB die Tuber­
kulinempfindlichkeit wahrend fieberhafter Erkrankungen nachlaBt. Das ist bei 
fieberhaften Lungentuberkulosen seltener der Fall, obwohl auch da eine gewisse 
Abhangigkeit von der Korpertemperatur zu bestehen scheint. FUr die exanthe­
matischen Erkrankungen der Kinder ist das von GOEBEL zusammenfassend be­
schrieben, dabei besonders die Masern hervorhebend, die ja auch Beziehungen 
zur Tuberkulose im Sinne der Begiinstigung haben. Aber auch bei Erwachsenen 
kqnnen wir ein Negativwerden der ATR. beobachten. So sahen wir wiederholt 
bei Asthmakranken mit lebhafter ATR. und gleichzeitig starkeren parallergischen 
bis zu panallergischen Reaktionsformen durch hinzukommende Bronchopneu­
monien gleichzeitig mit dem Riickgang der eosinophilen Zellen im Blut die 
Rautempfindlichkeit verschwinden. Nach Abklingen des Fiebers entwickelt sich 
in 2-3 Wochen die Tb.-Empfiiidlichkeit-der Raut von neuem. Ahnliche Beob-
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achtungen konnten wir auch bei -der- -feuchten Rippenfellentzundung, bei der 
Peritonitis tuberculosa, aber auch bei Lappenpneumonien, Anginen und anderen 
fieberhaften Erkrankungen machen. Mit der Blutfiille der Raut hat dies offenbar 
nichts zu tun. 1m Fieber ist die Raut im allgemeinen sehr gut durchblutet. 
Wahrend die 2lartere Korperhaut im allgemeinen besser anspricht und die bei 
Ryperthyreose gut durchblutete und warme Raut eine erhOhte Empfindlichkeit 
aufweist, laBt die Empfindlichkeit der Raut fiebernder Kranker nacho Die Er­
klarung dieses Befundes ist vielleicht wie folgt moglich: 1m Abwehrkampf gegen 
den aggresivsten Angreifer wird zwar der gauze Abwehrapparat mobilisiert, 
aber da im Beginn des akuten Prozesses groBe Mengen der Abwehrkrafte ver­
braucht werden, worunter in erster Linie die Antik6rper zu verstehen sind, kann 
die Abwehr gegen den neuen Feind, hier das Tuberkulin - allerdings nur ein 
vermutlicher Feind - nicht mit so groBen Kraften vorgenommen werden, um 
die sonst positive Reaktion noch erzeugen zu k6nnen. Wenn diese Auffassung zu 
Recht besteht, muBte allerdings angenommen werden, daB die Antikorper wenig­
stens zu einem Tell nicht unbedingt spezifisch sind, d. h. sie konnen gegen ver­
schiedene Antigene im Sinne parallergischer Reaktionen eingesetzt werden. Uns 
scheint diese Annahme sehr naheliegl'lnd zu sein, well damit verschiedene patho­
logische Erscheinungen zwanglos zu erklarl'ln sind. Daher die Anfalligkeit 
gegen verschil'ldene Erreger wahrend I'lines Infektes. Hieraus erklart sich auch die 
Gefahrlichkeit verschiedener Infekte fiir die Aktivierung tuberkuloser Prozesse. 
Wie an der Raut die in der Tuberkulinreaktion zum Ausdruck kommende Ab­
wehrbereitschaft vermindert ist, so auch im Gebiet des ruh~nden tuberkul6sen 
Rerdes. Dasselbe tritt ein, wenn durch Unterernahrung, tJberanstrengung, bei 
kachektischen Erkrankungen, bei Blutkrankheiten keine genugenden Reserven 
fur die Blldung der notwendigen Abwehrstoffe zur Verfugung stehen. 

1m wesentlichen haben wir so die Bedeutung und den Wert .der Tuberkulin­
reaktion dargelegt. Sie hat nur einen sehr bedingten Wert fiir die Diagnose 
der fortschreitimden Tuberkulose, obwohl die Blldung von zellgebundenen Anti­
k6rpern bei dies~r, gewohnlich sehr chronisch verlaufenden Krankheit, reichlich 
ist. Bei akuten tub~rku16sen Prozessen ist die Reaktion oft negativ, d. h. die 
Zeit reichte nicht aus, um den Abwehrapparat genugend zu entwickeln. Die 
Tuberkulinreaktion in der von uns angewandten dosierten Form gestattet uns 
einen auBerordentlich wertvoUen Einblick in die Abwehrbereitschaft und Abl 
wehrmoglichkeit nicht nur gegen die Tuberkulose, sondern, da zum mindesten 
ein Teil der Abwehrstoffe unspezifisch ist, auch gegen alle anderen Infekte. 
Sie zwingt so uber den Rahmen einer eiuzelnen Krankheit zur Betrachtung des 
ganzen Menschen und seiner e;rworbenen, gauz allgemein als Allergie bezeichneten 
Abwehrbereitschaft. Dariiber hinaus halten wir die Tuberkulinreaktion fUr heil­
behandlerische MaBnahmen fiir sehr bedeutungsvoll. Da wir bei uberempfind­
lichen Personen auch bei der Tuberkulinreaktion einen erheblichen Anteillin­
spezifischer Reizbeantwortbarkeit annehmen mussen, konnen wir bei den ver­
schiedensten allergischen Erkrankungen eine Desensibilisierung vornehmen, die 
sehr genau dosierbar und dabei billig ist; Da wir aber in der Tuberkulinempfind­
lichkeit, soweit es sich nicht um eine tJberempfindlichkeit handelt, einen nutz­
lichen Abwehrvorgang gegeniiber dem Tuberkelbacillus sehen, kann es nach 
unserer Meinung nicht heilbehandlerische Aufgabe sein, eine vollige Anergie zu 
erzielen. Die in geeigneten Fallen erreiehten Besserungen haIten wir nicht 
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fiir iiberzeugend genug-. E~ istnicht sicher, ob bei Ruhe, geeigneter Kost und 
sachgemaBer Pflege das Leiden auch ohne Tuberkulin besser geworden ware. 
Bei objektivnachweisbaren Besserungen der entziindlichen Prozesse diirftl;l der 
Riickgang der hyperergisch-entziindlichen perifokalen Erscheinungen die Haupt­
rolle spielen. Das kann in geeigneten FalleIi selbstverstandlich gunstig sein. 
Vollige Desensibilisierung ist aber zur Erreichung solcher Erfolge nicht not­
wendig. Besonders bei der Tuberkulbse Erwachsener ist die Erreichung der 
"normergischen" Reaktion (Hautempfindlichkeit gegen eine Tuberkulinver­
diinnung 1: 1000) vollig ausreichend. Weitere Desensibilisierung beraubt den Or­
ganismus des in der Tuberkulinallergie liegenden Schutzmechanismus. Grund­
satzlich diirfte sich auch die Goldtherapie von der Tuberkulinbehandlung nicht 
unterscheiden. Bei der einen wie bei der anderen konnen wir mit groBen Dosen 
eine starke Reizung bekommen und mit steigenden kleinen Dosen eine Abnahme 
der Empfindlichkeit erreichen. Dabei scheint die Starke des Reizes von der 
Menge des aufgenommenen Stoffes abzuhangen. Bei groBerer Antigenmenge 
muB die Reaktion starker ausfallen, da viel mehr Antikorper zur Bindung heran­
gezogen werden. Wahrscheinlich werden sich solche Reaktionen um so leichter 
vermeiden lassen, je schneller man mit unterschwelligen, kleinen, steigenden 
Dosen desensibilisiert. Hier sind aber noch weitere Untersuchungen und Beob­
achtungen notwendig. In der Resorbierbarkeit liegt vielleicht auch eine gewisse 
Erklarung fUr die von MASCHMANN und KUSTER gefundene unterschiedliche 
Wirksamkeit verschiedener Tuberkulinsubstanzen, die sie als Todstoff und Haut­
stoff bezeichnen. Vielleicht gelingt es auf diesem Wege doch noch einmal, das 
Tuberkulin fur die Behandlung und auch fiir die Diagnostik niitzlicher zu ver­
wenden. Moglicherweise konnen auch die Untersuchungen iiber die entgiftende 
und antiallergische Wirksamkeit des Natriumthiosulfats (WENDT) unsere Kennt­
nisse erweitern. Trotz unserer Zuruckhaltung dem Tuberkulin gegeniiber in 
therapeutischer und diagnostischer Hinsicht sind wir keineswegs ablehnend und 
hegen durchaus die Hoffnung, daB wir die im Tuberkulin liegenden Moglichkeiten 
noch viel besser anzuwenden lernen werden. Dazu war es. aber notwendig, 
Tauschungsmoglichkeiten zu erkennen und auszuschalten. 

Vergleichende Untersuchungen des Antikorpergehaltes des Blutes und der 
Tuberkulinempfindlichkeit haben eine gewisse Gegensatzlichkeit erkennen lassen. 
Trotzdem glauben wir in beiden Reaktionen Teilfunktionen eines gleichge­
richteten Abwehrvorgangs zu erkennen. In dieser Annahme werden wir unter­
stiitzt durch die einwandfreien Feststellungen, daB bei Tuberkulosen mit vollig 
zusammengebrochenem Durchseuchungswiderstand sowohl die Antikorper als 
auch die Tuberkulinempfindlichkeit verschwinden. In prognostisch giinstig ge­
lagerten Fallen sind oft beide Reaktionen einwandfrei positiv. Beide Reaktionen 
sind nach unserer Meinung giinstig; nur die ausgesprochene fiberempfindlich­
keit gegenuber dem Tuberkulin kann namentlich infolge der Moglichkeit auch 
unspezifischer Reaktionen unerwiinscht werden. Hier sind fraglos noch weitere 
vergleichende Untersuchungen notwendig. Wir glauben, daB sie einer ganz­
heitlich gerichteten immunbiologischen Betrachtungsweise der Abwehrvorgange 
den Weg ebnen werden und damit auch in der Tuberkulosebekampfung und vor 
allen Dingen der Tuberkulosebehandlung neue Moglichkeiten eroffnen. Viel­
leicht lernen wir einmal auch die fiberempfindlichkeit als einen niitzlichen Vor­
gang erkennen und heilbehandlerlsch verweIten. 
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I. Allgemeinpl'oblem~ desL~bens in gro13er Rohe. 
1. Geschichtlicher tTherblick. 

Das Erscheinen von PAUL BERT8 bekanntem Buch "La Pression Barome­
trique" 1878 eroffnete die Reihe ernsthafter Studien der Physiologie des Lebens 
in groBer Rohe. Aber erst ANGELO Mossos Tatigkeit, vor allem sein Buch 
"L'Uomo sulla Alpi" erweckte weitgehendes Interesse fiir dieses Feld. Die darauf­
folgende Entwicklung ist gut, in groBen Ziigen, in BAROROFTS (1927), RALDANE8 
(1935) sowie A. LOEWY8 (1932) Monographien dargestellt, gleichwie in den zu­
sammenfassenden Aufsatzen O. COHNHEIMs (1903, 1912) und E. C. SCHNEIDERS 
(1921). Die wesentlichsten Punkte sind in den verschiedenen Abschnitten der 
vorliegenden Arbeit dargelegt. 

Die Untersuchungen der Anpassung des Menschen an das Rohenleben hat 
dazu beigetragen, Forscher vieler Lander auf ihren verschiedenen Expeditionen 
in enge personliche Beriihrung zu bringen. Zuerst in den Alpen, spater in Tene­
riffa, den Rocky-Mountains, sowie Peru und Chile. Viele Jahre hindurch stellten 
die Institute A. Mossos und die "Capanna Margherita" auf dem Monte Rosa 
einen "internationalen Treffpunkt" dar, der in groBem Umfang in den letzten 
Jahren von der Forschungsstation auf dem Jungfraujoch abge16st worden ist. 

Die Umweltsveranderungen in groBer Rohe sind im Laboratorium mit der 
Einrichtung von Unterdruckkammern nachgeahmt worden. Diese haben aber, 
was ihre Beweiskraft anbelangt, sich als begrenzten Wertes erwiesen. Die Unter­
druckkammer hat die ungliickliche Folge gehabt, die wesentliche Seite des Pro­
blems der Gewohnung an niederen Luftdruck zu verschleiern. Man muB den 
Reroismus LINDHARDS bewundern, der fast einen Monat in einer solchen Kammer 
zubrachte, aber es scheint so, als ob er keineswegs eine solche Anpassung ent­
wickelte, wie sie sich auf dem Rochplateau der Anden einstellt. Andere Forscher, 
die ebenfalls langere Zeit sich in Unterdruckkammern aufhielten, zeigten kaum 
den Beginn einer echten Akklimatisierung. Zweifellos enthalt die Frage, wie sich 
der Organismus gegeniiber akuter Sauerstoffnot verhaIt, viele wesentliche Ge­
sichtspunkte, andrerseits ist der Vorgang der Anpassung theoretisch und wahr­
scheinlich auch praktisch von groBerer Bedeutung. 

Bergexpeditionen im Himalayagebiet haben eine Summe von Beobachtungen 
niedergelegt, welche, trotzdem sie eigentlich. auf verhaltnismaBig unwissen­
schaftliche Weise erhoben wurden, doch ein gutes GegeI).stiick gegeniiber den 
unnatiirlichen Bedingungen der Unterdruckkammer bildeten. Es ist sehr zu 
bedauern, daB rein sportliche Betatigung und begrenzte Geldmittel die volle 
wissenschaftliche Ausbeute der Expeditionen auf den Mount Everest, Kanchen­
junga, Nanga Parbat und andere hohe Gipfel verhindert haben. 

Hoffen wir, daB in der Zukunft griindliche Untersuchungen an der einge­
borenen Bev61kerung der Rochlander der Erde vorgenommen werden. Der 
Beginn solcher Forschung ist lediglich in den letzten J ahren in Peru und Chile 
zu verzeichnen. MONGES, RURTADOs und ande?·er Werk in Peru, sowie die Ergeb­
nisse der internationalen Rohenexpedition in Chile 1935 zeigen deutlich die ein­
drucksvollen Veranderungen auf, die sich bei langer dauerndem Verweilen in 
groBer Rohe einstellen. In zwei groBe biologische Gebiete galt es einzudringen: 
geographische Physiologie das eine, Individual-Physiologie das andere. Wohl 
nirgendswo konnen diese Gebiete unter so giinstigen Bedingungen erforscht 
werden wie in groBer Rohe. 
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2. Allgemeines fiber Hohenklima. 
Beim Aufstieg vom Meerspiegel vermindert sich im Ma(J der Zunahme der 

H ohenlage der Luftdruck, so daB auf etwa 6000 m Hohe der Barometerstand 
nur noch etwa 360 mm Hg betragt. Auf den Gipfel des Everest (8875 m) ist 
der Luftdruck daher nur noch etw~ em Drittel dessen, was er auf M eereshOhe 
betriigt. Gleicherweise ist auch die Luftdichte herabgesetzt, wenn auch nicht in 
gleichem MaBe. Die Zusammensetzung der Luft dagegen bleibt praktisch die 
gleiche bis zur Stratosphare; das bedeutet einen Sauerstoffgehalt der Luft in 
allen mit Lebensvorgiingen vereinbaren Hohenlagen von etwa 20,94 % . 

Die Vermrnderung des Luft- und des Sauerstoffdruckes (p02) in groBer Hohe 
ist von allergroBter physiologischer Bedeutung, wenngleich auch noch andere 
bedeutende Veranderungen des physikalischen Zustandes auftreten. So kommt 
ein Abfall der Lufttemperatur hinzu, auch die Luftfeuchtigkeit ist stark herab­
gesetzt. Die Strahlungskraft der Sonne dagegen ist auffallend gesteigert. Bei­
spielsweise betrug die gesamte Strahlungsenergie der Sonne in 5800 m in Aucan­
quilcha, umgerechnet in vertikalen Sonnenstand, 1,76 gegenuber einem Mittel­
wert von 1,00 in Meereshohe auf dem Aquator. Die lntensitat des Ultra­
violettlichtes ist in groBer Hohe erheblich vergroBert; die Luft relativ rein und 
ihr lnhalt an Staub, Pollen u. a. im allgemeinen noch weit starker vermrndert, 
als der barometrische Druck. SchlieBlich sei noch die Anderung der Luft­
ionisation angefUhrt; sie ist durch ein deutliches Ansteigen des Gehaltes an 
lonen ausgezeichnet und gewohnlich mit einem Anstieg der negativen Luft­
ladung im Verhaltnis zum Erdboden einhergehend. J ede dieser Veranderungen 
der Umgebung hat erne gewisse Bedeutung fUr die Lebensvorgange in groBer 
Hohe. 

Es ist nicht moglich genaue Zahlenangaben uber die Bevolkerung in Gebieten 
groBer Hohen zu geben. Oberhalb 2000 m gibt es weite bewohnte Landstriche 
in Mexiko, Peru, Chile, Ecuador, Bolivien, Argentinien, Abessinien, Turkestan, 
Ladakh, Afghanistan, Baltistan, Tibet, Nepal, Bhutan und den Provinzen Sze­
chuan und Sinkiang in China ebenso wie zahlreiche Niederlassungen in den 
Vereinigten Staaten Nordamerikas, in der Schweiz, im Kaukasus sowie in Kenya 
(Afrika). Oberhalb 2500 m mogen nach ernfacher Schiitzung etwa 20-30 
Millionen Menschen leben, iiber 3000 m etwa 10 Millionen Menschen. 

Besonders diese letzteren sind, aus physiologischen Grunden, vom Flach­
lander so verschieden, wie beispielsweise Kranke mit ausgeglichenem Herzfehler 
oder mit chronischer Schilddrusenu"berfunktion vom Gesunden. Es scheint mehr 
und mehr als ob solche Bewohne;r groBer Hohe auch anders auf Drogen reagieren 
und daB sie im Vergleich zum Flachliinder von diesem so verschieden sind, wie 
eine Klasse von Lebewesen von erner anderen. Man kann nur Vermutungen an­
stellen, was ausfUhrlichere Untersuchungen an Bewohnern groBer Hohen er­
geben dfuften, aber es scheint doch vorstellbar, daB durch solche Studien wir 
auch bessere Einsicht in viele krankhaiten Veranderungen erhalten, wie sie als 
"Kompensation" bei Herzkranken auftreten oder wie sie als Ausbildung ge­
steigerter Leistungsfahigkeit der Muskulatur, des Blutkreislaufes und der At­
mung etwa beim Training sich einstellen. Auch die Entwicklung mancher die 
roten Blutkorperchen ergreifenden Krankheiten wie Polycythemia vera und 
perniziose Anamie wird wenigstens teilweise verstandlich. 
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3. Gesamtluftdruck und Sauerstoff-partialdruck. 
-

FuBend auf den grundlegenden Arbei~en PAUL BERTs (1878) nimmt heute die 
groBe Mehrheit der Sachkundigen an, oaB vom Gesamtbarometrischen Druck 
vor allem das Verhalten des Sauerstoffpa;rtialdruckes fiir das Auftreten krank­
hafter Erscheinungen in groBer Hohe von Bedeutung ist. Es wird nicht be­
zweifelt, daB der pOa von primarer Wichtigkeit sei, es bestehen aber beachtliche 
Meinungsverschiedenheiten dariiber, ob und wieweit der Gesamtdruck eine Rolle 
spiele. 

Mosso (1904) berichtete iiber Verschiedenheiten im Verhalten der Atmung 
von Mfen, wenn der pOa allein durch Verdilnnung von Luft mit Stick8Wff erniedrigt 
wurde, oder gleichzeitig eine Verminderung des barometrischen Druckes statt­
fand. AGGAZZOTI (1904) stellte fest, dafJ eine Ver8chiedenheit in der pOa-Schwelle 
bestand, bei der ein Orang-Utang von den Er8cheinungen der Bohenkrankheit befallen 
wurde. HALDANE (1922) bemerkte an sich selbst, daB bei gleichbleibendem Al­
veolar p02 die Zeichen des Sauerstoffmangels geringerwaren, wenn er bei einem 
niedrigeren Barometerdruck als 760 mm atmete und versuchte dies mit einer 
Begiinstigung der Oa-Diffusion in die Alveolen bei niedrigem Gesamtluftdruck 
zu erkliiren. 

rm Durchschnitt ergeben neuere Forschungen gute Ubereinstimmung darin, 
daB die Auswirkung eines gegebenen pOa nicht unabhangig vom Gesamtluft­
druck ist. Verschiedenheiten im Anteil und Wech8el des pOz schwachen die Be­
weiskraft mancher Versuche ab (KAISER 1928), 80 ware e8 nicht 8ehr iiberraschend, 
wenn 8chon ein 8chneller Wechsel des Gesamtdrucke8 auf etwa 130 mm Bg allein, 
selb8t unter der Bedingung, dafJ als Atmo8phiire fast reiner Sauerstoff vorhanden 
ware, einige krankhafte W irkungen im Vergleich zum Verhalten bei Einatmung ge­
wohnlicher Luft hervorbringen wilrde (TALENTI 1929). TALENTIB Versuchsper­
sonen zeigten keine Veranderung bei einElm Gesamtdruck von 148 mm, mit 97% 
Sauerstoff, wurden jedoch bei 105 mm zyanotisch, zitterten und waren krank. 
Dies wurde von WINTERSTEIN (1933) bestatigt. Er bemerkte ferner eine Ab­
nahme des Atemvolumens, wenn bei gleichbleibendem normalem pOa ll'ldiglich 
der Gesamtdruck erniedrigt wurde. MARGARIA (1928) fand, daB der Tod von 
Tauben schon bei einem hoheren pOa eintrat, wenn der Gesamtdruck niedrig 
war, als wenn ein normaler oder gar hoher Gesamtgasdruck bestand. Gegenteilige 
Ergebnisse bei Ratten wurden von BEHAGUE, GASAUX und RICHET (1928) be­
richtet. Nach den Angaben der letzteren liege der "oxypression mortelle" etwa bei 
30 mm Hg mit einem Gehalt von 20-40% O2, dagegen betrage bei einem Gehalt 
von 10% Sauer8toff der minimale mit der Erhaltung der Lebensvorgange vertrag­
liche pOz zwi8chen 10 und 20 mm Bg. 

Die Versuche von ANTHONY, ATMER und HEITZ (1936) an 20 jungen Mannern 
beweisen endgiiltig, daB das Einsetzen der Hohenkrankheit praktisch unab­
hangig vom Gesamtluftdruck ist, wenn der Sauerstoff-Partialdruck sehr schnell 
erniedrigt wird. Zweifellos hat die Luftdichte einen groBen EinfluB auf die 
Atmungsvorgange insofern, als bei geringer Dichte die Diffusion gefordert wird. 
Diese Erscheinung kann physikalisch sowie an klinischen und experimentellen 
Beobachtungen beim Menschen bewiesen werden (BARACH 1934, 1935, 1936). Man 
sollte erwarten, daB die Verminderung der Luftdichte bei niederem Druck eine 
Wirkung habe, die nicht unahnlich der Verminderung der Dichte ist, welche man 
durch Beimengung von Wasserstoff od~r HeliUI):t J~rhalt. Dies ist aber nur 
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angeniihert der Fall. BAEACHs Studien mit Heliummischung machen es bereits 
wahrscheinlich, daB nicht zum wenigsten etwas von der dem Asthmatiker lang 
bekannten wohltuenden Wirkung groBer Hohen das direkte Ergebnis einer Ver­
minderung des Barometerdruckes ist (s. S. 657, Hohenklima als Heilfaktor). 

4. Bedeutsame Faktoren in groBer Rohe auBerhalb des p02. 
Abgesehen von der Verminderung des Sauerstoffpartialdruckes gibt es noch 

andere kennzeichnende Auswirkungen groBer Hohenlagen, die ihr Klima von 
dem des Hochlandes physikalisch unterscheiden (s. A. LOEWY 1932, S.12-63). 

Die Luftdichte ist im Verhii,ltniszum Luftdruck vermindert. Dies bedeutet 
eine Verminderung im Reibungswiderstand bei der Atmung (siehe weiteres unter 
"barometrischer Druck gegen 02-Druck"). Die Starke der Sonnenbestrahlung 
ist gesteigert, vor alIem im Ultraviolettbereich. Die groBte Zunahme der Strah­
lungsintensitiit tritt in den ersten 1000 m oberhalb des M eeresspiegels auf; sie ist 
besonders stark im Winter. Die Lufttemperatur sinkt im Verhaltnis zur Hohen­
lage ab, dagegen steigt die Temperatur der Gegenstande bei direkter Sonnen­
bestrahlung relativ an. In groBerer Hohe besteht auch eine erhebliche Steige­
rung der taglichen cyclischen Temperaturdifferenz. Der Feuchtigkeitsgehalt der 
Luft ist im alIgemeinen niedrig und der relative Sattigungsgrad bei 370 ausge­
sprochen gering. An ungeschutzten Platzen ist die Windgeschwindigkeit ge­
wohnlich gesteigert und auf den Gipfeln sehr hoher Gebirge ist der Wind eines 
der ubelsten Beigaben fUr den Gebirgler. Die Gesamt-Ionisation der Luft ist ge­
steigert. Verschiedenheiten in dem Ladungsverhaltnis gegenuber dem Erdboden 
sind in groBer Hohe ausgepragter als im· Tiefland. 

Allen obengenannten Faktoren, einzeln oder im Zusammenwirken, hat man 
besondere Bedeutung in der Physiologie des Menschen in groBen Hohen zuge­
schrieben. Jeder Gebirgskundige kennt die Gefahr des Frostschadens durch 
den Wind, welcher zum groBen Teil nur dadurch solche Starke erreichen kann, 
daB in groBer Hohe erhohte Windgeschwindigkeit und vermehrte Trockenheit 
der Luft die auskuhlende Wirkung gegenseitig verstarken (siehe unter Frost­
schaden). Von den anderen Faktoren, abgesehen von der Bedeutung des niederen 
p02 konnen hier nur die besprochen werden, welche die besondere A ufmerksamkeit 
der alteren Sachbearbeitern erregt haben. 

KESTNER (1921) hegte die Anschauung daB die starke Ultraviolettstrahlung 
als ein Faktor in der Entstehung der Bergkrankheit sowohl als in der AuslOsung 
der Hohenpolycythamie zu werten sei; wenngleich natiirlich die Ultraviolett­
strahlung eine gewisse Rolle spielen konnte, kann diese jedoch nur sehr untergeordnet 
sein, denn es entstehen Bergkrankheiten sowie Blutvermehrung ebensosehr hinter 
geschlossenen Turen auf groBer Hohe, wie in Unterdruckkammern ohne Ultra­
·violettstrahlungseinfluB. 

CASPARI (1902, ebenso ZUNTZ, LOEWY, MULLER und CASPARI 1906, S.464) 
regten die Frage an, ob nicht Schwankungen in der Luftionisation als ursachlicher 
Faktor im Auftreten periodenhafter Bergkrankheit in Hohen uber 4500 m zu 
werten seien. Es scheint sicher, daB Veranderungen der Luftfeuchtigkeit in 
groBer Hohe erhebliche Anderungen der Ionisation hervorrufen. Ob aber diese 
mit dem Wesen der Bergkrankheit etwas zu tun haben, ist eine andere Frage. 
Unter den Minenbewohnern, welche uber 3500 m in den Anden leben, ist der 
Glaube an "Soroche"-Tage oder nSoroche"-Perioden weit verbreitet. Wir selbst 
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kennen mehrere Minen, wo es iiblich ist, in den Wohnraumen Wasser zum Kochen 
zu bringen, um zu solchen Zeiten Bergkrankheit zu verhindern. Wissenschaft­
liche Unterlagen fiir solche Ideen und Handlungen liegen nicht vor. 

Eine Anzahl von Bearbeitern (siehe u. a. DORNO 1927) haben den Heilwert 
der Luftionisation im Gebirge trotz wenig tatsa,chlicher Beweismittel nachdriick­
lichst betont. DESSAUER (1931) berichtet von Versuchen, in denen er fand, daB 
eine hohe negative Ladung, wie man sie an trockenen Tagen in groBer Hohe an­
trifft, die Atmungstatigkeit, den Sauerstoffverbrauch sowie den Blutdruck herab­
setzen. Positive Ladung der Luft solI den entgegengesetzten EinfluB haben. 
Andrerseits wieder behauptete SCHROTTER (1924), daB hoch ionisierte Luft den 
Stoffwechselumsatz steigere. STOKLASA (1933) schlieBlich stellte die recht phan~ 
tastisch klingende Behauptung auf, daB der Radioaktivitat der Luft in groBer 
Hohe die Schuld an einem relativ groBen Auftreten von Lungenkrebs in gewissen 
Gebirgsgegenden zuzusprechen sei. Er glaubte, daB Radiumbehandlung die 
Lungen "sauer mache" und daB solche Sauerung sich auch in groBer Hohe ereigne. 

5. Theorien tiber den Akklimatisierungsvorgang. 
Wo der Bewohner des Flachlandes, der in groBe Hohen gelangt, in einen Zu­

stand schwerer Krankheit oder selbst in Gefahr des Todes allein durch die Klima­
anderung gerat, kann der Akklimatisierte sogar harte Arbeit verrichten und doch 
maBiggradiges Wohlleben haben. Was ist der grundsatzliche Unterschied 
zwischen beiden? Wir betrachten es als unsere wesentlichste Aufgabe, in der 
vorliegenden Abhandlung den Beweis zu fiihren, daB eine groBe Zahl, wenn nicht 
mehr oder weniger aIle physiologischen Vorgange im Korper durch groBe Hohen­
lage verandert sind und daB solche Akklimatisierung eine Anpassung vieler Or­
gane erfordert. In friiherer Zeit allerdings bestand die Neigung, eine verschiedene 
Zahl einzelner Lebensvorgange als die wesentlichsten oder einzigen Faktoren 
anzuschauen, welche bei der Akklimatisierung von Bedeutung sein sollten. In 
diesem Abschnitt werden wir sie kurz darstellen, und eine Zusammenfassung 
der wichtigsten Veranderungen geben, die als Folge des Einsetzens und der Ent­
wicklung der Akklimatisierung ausgelost werden. Unter dem Eindruck der Ent­
deckung, daB langeres Verweilen in groBer Hohe einen Anstieg im Hamoglobin­
gehalt des Blutes hervorruft, wurde angenommen, daB die damit verbundene 
Vermehrung der Moglichkeit des Sauerstofftransportes im Blute die Grundlage 
des Akklimatisierungsvorganges darstelle. A. Mosso (1899) wandte dagegen ein, 
daB Polyglobulie keinesfalls Bergkrankheit verhindere, andererseits der CO2-

Verlust des Korpers in groBer Hohe wichtige Folgen haben miisse, die jede der­
artige Theorie zu beriicksichtigen habe. Mosso hatte keine klare Unterscheidung 
zwischen Akklimatisation und einfachem Widerstandgegen Bergkrankheit, immer­
hin diirfte jede Theorie der Akklimatisation von seinen Schriften beeinfluBt sein. 
GemaB seiner Vermutung, daB Bergkrankheit das Ergebnis von "Akapnie" sei, 
das heiBt eine Folge des CO2-Verlustes aus dem Korper und vor allem aus dem 
Blute, miiBte man annehmen, daB Klimaanpassung in der Verhinderung oder 
Verminderung dieses CO2 -Verlustes bestehe. Auf solch einfache Form gebracht 
ist diese Anschauung wenig wert, wird sie aber auf den Saure-Basen-Haushalt 
iibertragen, und eine primare Starung des CO2-Puffersystems angenommen, so 
ist dies zweifellos eine wichtige Voraussetzung fiir die Entwicklung der Akkli­
matisation. (Siehe ferner unter "Saure-Basen-Haushalt" sowie unter "Soroche"). 
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Die Uberventilation, welche kurze Zeit nach Eintreffen in groBer Hohe einsetzt, 
vermindert den CO2-Partialdruck (pC02) der Alveolarluft mit einer daraus 
folgenden Abnahme des Blut-pC02 sowie eines CO2-Verlustes aus allen Korper­
geweben. Da der groBte Teil des CO2 im Korper in der Form HCO; und BHCOa 
auftritt ("B" solI den Basenanteil ganz allgemein bezeichnen), so kann der CO2-
Verlust dargestellt werden als: HCO; -+ CO2 + OH-; dies bedeutet eine Hin­
neigung des gesamten Systems zu erheblicher Alkalinitat, sofern nicht Schutz 
und KompensationsmaBnahmen einsetzen. BARCROFT (1923, 1925) fiihrte an, 
daB schon die abnorm alkalische Blutreaktion an sich (Alkalamie) eine kompen­
satorische Bedeutung habe, indem die Sauerstoffaffinitat des Blutes infolge 
Alkalamie vermehrt wiirde und so eine erheblichere Sattigung des Blutes bei 
gleichem p02 erfolge. Andernorts (Hamoglobin-Sauerstoff-Dissoziationskurve) 
werden wIT zeigen, daB erstens keine Alkalamie bei voll angepaBten Personen 
in groBer Hohe nachweisbar ist, zum andern, daB in jedem FaIle Alkalamie nur 
von zweifelhaftem Werte ware, wiirde sie doch eine N eigung zur Immo bilisierung 
des Sauerstoffes im Blut hervorrufen. 

Nur beim nichtakklimatisierten Menschen findet man in groBer Hohe im 
allgemeinen Alkalamie leichten Grades. Bei langeI' fortgesetztem Aufenthalt 
in groBer Hohe ist der HCOa-Wert im Korper bis zu einem Grade vermindert, 
welcher der geanderten Atmung entspricht. Die Wiederherstellung des normalen 
PH im Blute ist von den Nieren bewerkstelligt, welche einen ungewohnlich al­
kalischen Harn absondern. All dies erfordert viele Tage oder selbst Wochen, 
aber das Erreichen eines relativ norml1lenBlut-PH bedeutet noch nicht, daB eine 
volle Akklimatisierung vollendet ist. Die Wiederherstellung des Saure-Basen­
Gleichgewichtes ist lediglich ein Teil del' Anpassungsvorgange und es erfordert 
geraume Zeit ehe von voller Akklimatisierung gesprochen werden kann. 

HALDANE (DOUGLAS, HALDANE, Y. HENDERSON u. SCHNEIDER, HALDANE 
1935) stellten die Anschauung auf, Gewohnung an groBe Hohe sei VOl' allem 
das Ergebnis einer sich ausbildenden Sauerstoffsekretion in den Lungen, durch 
welche del' p02 im Blute auf relativ normaler Hohe gehalten werden, trotz 
niederen p02 in der Einatmungsluft und in del' Alveolarluft. Diese Theorie 
wurde erheblich schon durch BARKROVTS Werk ins Wanken (1925) und schlieBlich 
durch die Chile-Expedition zu Fall gebracht. Der aktuelle p02 im Blut ist niemals 
hoher als in der Alveolarluft, selbst bei vollig angepaBten Menschen zwischen 
5000 und 6000 m (siehe "Gaswechsel in den Lungen"). 

Ein viel gebrauchtes Argument betreffend die Akklimatisation war, daB ein 
niederer Sauerstoffgehalt des Blutes mit den Lebensvorgangen nicht vereinbar 
sei und daB deshalb in groBer Hohe Mechanismen am Werke sein miiBten, deren 
Aufgabe es ware, die Blutsauerstoffsattigung auf hoherer Stufe zu halten, als 
man nach dem p02 der Einatmungsluft erwarten sollte. Es ist jetzt geklart, 
daB es eine der wesentlichsten Eigentiimlichkeiten des Anpassungsvorganges 
ist, den Betroffenen zu befiihigen bei einer Sauerstoffsattigung des arteriellen 
Blutes von 70,60, ja selbst 50% zu leben und selbst zu arbeiten (siehe "Sauer­
stoffsattigung des arteriellen Blutes"). 

Zur Akklimatisierung miissen mindestens drei Vorbedingungen erfiillt sein. 
1. Wiederherstellung des Saure-Basen-Gleichgewichtes, so daB Blut- (und 

Gewebs-) PH normal und konstant sind, selbst bei starkem Absinken del' Alkali­
reserve (siehe "Saure-Basen-Haushalt").-
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2. Veranderung des Oxydo-Reduktions:13ystems, so daB Gewebsoxydationen 
ohne jede Schwierigkeit bei niederem p02 von statten gehen. 

3. ErhOhung der Hamoglobin-Konzentration des Blutes, so daB standig die 
normale Gesamtsauerstoffmenge des Blutes zur Verfiigung steht, selbst wenn 
die Sattigung des Hamoglobins unternormal ist (s. "Sauerstofftransport im Blut"). 
1m Zusammenhang mit dem V orangehenden stehElll wahrscheinlich folgende 
Prozesse: 

4. Die Entwicklung der "Bradykardie", durch die eine zu starke Beschleuni­
gung der Herzaktion verhindert wird. Hierdurch wird das Herz gegen un­
notige Uberanstrengung geschiitzt (s. "psycho-motorische Funktionen und vege­
tatives Nervensystems" sowie "Blutkreislauf"). 

5. Vermehrte GefaBversorgung der Gewebe, wodurch sich der Weg fiir die 
Sauerstoffdiffusion yom Blut zu den sauerstoffhungrigen Geweben verkiirzt. 

6. Gesteigerte Ausbildung der Atmungshilfsmuskulatur, vor allem der Inter­
costalmuskeln und des Zwerchfells, so daB eine gesteigerte Ventilation ohne 
Ermiidung ausgeiibt werden kann (s. "Lungen und Brustkorb"). 

SchlieBlich mag sich auch eine Anderung der Empfindlichkeit des Atemzen­
trums einstellen (s. "Gaswechsel in den Lungen"). 

6. Die Chile-Expedition 1935. 
Ein groBer Teil dieser Abhandlung beruht auf jenen Ergebnissen, welche von 

der Internationalen Hohenexpedition in Chile 1935 erhalten wurde. Die von 
der Expedition veroffentlichten Schriften haben wir im Schrifttum mit einem 
Sternchen * bezeichnet. Den Leitgedanken sowie die angewandten Methoden 
haben wir schon andernorts dargelegt (KEYS 1936 A, B). Hier seien nur einige 
allgemeine Bemerkungen angefiihrt. 

Die Expedition wurde von folgenden Universitaten gestellt: Harvard, Kopen­
hagen, Cambridge, Duke (Durham, North C~rolina), Columbia (New York) und 
Chicago. Beteiligt waren 10 Forscher, welchedie Facher Physiologie, Biochemie, 
Medizin, Psychologie und 
Zoologie vertraten 1. Tabelle 1. 

Mehrere Monate wur­
den auf Meeresspiegelhohe 

Die von de.r internationaren Hohenexpedition 1935 
in Chile eingerichteten Versuchsstationen: 

verbracht. Diese Vorbe­
reitungszeit umfaBte sorg­ Statiou 

faltige Untersuchungen des 
physiologischen, biochemi- Chuquicamata . 
schen und psychologischen Ollagiie.... 

I I Korr. I Hohe AiIfeuthaltsdauer Luftdruck 
mmHg m 

Charakters der einzelnen 
Teilnehmer der Expedition. 
Weitere Studien an den 
Mitgliedern wurden noch 
einmal, mehrere Monate 

8.4.- 4.6. 
5.6.-13.6. 

25.6.-18.7. 
Collahuasi (Montt). 13. 6.-25. 6. 
Aucanquilcha . .. 26.6.----,.15.7. 
Punta de Cerro.. 29.6.-14.7. 

Endgiiltige Abreise von Chile 17. 8. 

nach Riickkehr auf Meereshohe vorgenommen. Die in Chile 
Hohenstationen seien in beifolgender Tafel aufgefiihrt. 

543 
489 

429 
401 
356 

2810 
3660 

4700 
5340 
6140 

eingerichteten 

1 AuBer dem Verfasser nahmen folgende Herren an der Expedition teil: Drs. E. S. Guz­
MAN-BARRON, E. Hochwiird. CHRISTENSEN, D. B.- DILL, H. T. EDWARDS, W. H. FORBES, 
F. G. HALL, Ross A. McFARLAND, BRYAN :f!. C. MATT~ljlWS und J. H. TALBOTT. 
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Wie man sieht, W1IT4eIl4_ M9JJat!:lin Hohenlagen zwischen 2810 und 6150 m 
verbracht. AuBerdem wurden einige Versuche in Morococha (4361 m) in Peru 
unternommen, sowie wahrend einiger Fliige in Hohen zwischen 4000 und 5000 m 
zwischen Santiago, (Chile) und Buenos Aires (Argentinien). 

Eine vollstandige AusriistuIlg der Expedition mit HALDANE-Gasanalysa­
toren, VAN SLYKE-Blutgasmaschinen, GLAss-Elektroden, Zweirad-Ergometer, 
Konstant-Temperaturbad, veranderbarem Frequenzaudiometer, Reaktions­
messer u. a. wurde in einem Sonderzug von 4 Wagen untergebracht, der bis 
Callahuasi (4700 m) gelangte. In Aucanquilcha (5340 m) war das Laboratorium 
in einem komfortablen Haus untergebracht. Die Blutgasproben wurden von 
Punta de Cerro (6140 m) zu dieser Station zwecks Bestimmung herabgesandt. 
Mit Ausnahme der hochstgelegenen Station (Punta) waren die Lebensbedingungen 
durchaus angenehme, so daB auBere Faktoren, abgesehen von der Hohenlage, 
weitgehend ausgeschlossen werden konnten. 

Die Mitglieder der Expedition waren in erster Linie Untersuchungsobjekte. 
AuBerdem aber wurden noch etwa 50 Eingeborene (Dauerwohner, 35 davon 
in 5340 m) eingehend untersucht; gleicherweise auch eine Anzlthl von Flachland­
sowie Hochlandtieren, welche die Expedition mit sich fiihrte. AlIe diese Studien 
wurden in volliger Ruhelage sowie bei einer Standard-Arbeitsleistung am Ergo­
meter vorgenommen. Arterielle Blutentnahmen wurden fiir den groBten Teil 
der Blutuntersuchungen verwalldt und die technische Exaktheit dieser Unter­
suchungen war nur um ein geringes derjenigen unterlegen, wie sie in einem erst­
klassigen Laboratorium auf Meereshohe erhaltbar ist. 

H. Physiologische Veranderungen in groJler Rohe. 
1. Der Gesamtstoffweehsel. 

Vielleicht der einfachste Weg fiir den Organismus, sich an eine groBere Hohe 
zu gewohnen, wiirde eine HerabsetzuIlg des Gesamtstoffwechsels sein. Dies 
kommt aber niemals vor. LOEWY, LOEWY und ZUNTZ (1897) zeigten, daB der 
Grundumsatz auf Meereshohe in Unterdruckkammer und Alpenhohe praktisch 
der gleiche ist. Eine leichte ErhOhung in der Gnifettihiitte (3620 m) konnte 
durch einen Mangel entsprechender Grundbedingungen (absolute Ruhe usw.) er­
klart werden. 1926 bestatigte LOEWY die Tatsache, daB trotz gesteigerter Ven­
tilation der Grundumsatz in maBig groBer Hohe nicht verandert ist. Dies muB 
als im groBen und ganzen, wenn auch vielleicht nicht absolut, zutreffend bezeichnet 
werden. WITTKOWER und WOLFER (1934---1935) fanden nTIi' geringe und ver­
schiedenartige Veranderungen des Grulldumsatzes beim Asthmatiker. 

DURIG (1905), JAQUET (1925), KESTNER und SCHADOW (1927), BONNARDEL 
und LIBERSON (1932) sowie EWIG und HINSBERG (1935) berichteten iiber 
leichten Anstieg (5-10%) des Grundumsatzes in Hohen von 1600-3460 m. 
VIALE (1923) beobachtete einen anfanglichen Anstieg des Grundumsatzes. 

Der Grund eines leichten Anstiegs im Grundumsatz ware eigentlich gut ver­
standlich, muB doch durch die verstarkte Tatigkeit der AtemmuskUlatur (NIEL­
SON 1936) sowie des Herzmuskels beirn Unakklimatisierten ein Sauerstoffmehr­
bedarf entstehen. Nirnmt man noch einen Anstieg des Muskeltonus hinzu (s. unter 
Muskelkraft und Ermiidung) sowie die Moglichkeit einer Reizwirkung der starker 
ionisierten Luft (SCHROETER 1924); so konntedafiir eine Verrnehrung urn 5 
bis 10 % wohl in Rechnung gestellt werden; 
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Der Gesamt-Tagesstoffwech!let i!lt gewi:ilmlich bei sitzender Lebensweise und 
in nur mtWig groBer Rohe, wahrscheinlich durch eine etwas mehr erregende 
Umgebung verursacht, vergroBert (LOEWY 1926). Bei Muskelarbeit ist das er­
reichbare Maximum des Sauerstoffverbrauchs ungefahr im Verhaltnis zur Ab­
nahme des p02 in der Luft (FORRER und GOLDBERGER 1934, CHRISTENSEN 1937) 
vermindert. Es ware zu erwarten, daB in sehr groBen Rohen infolge der uber­
maBigen Beanspruchung des Zwerchfells, der Intercostalmuskeln sowie des 
Herzens die Leistungsfahigkeit angestrengter Muskeltatigkeit vermindert sei. 
Ein Anstieg der Arbeitskosten als Steigerung des Sauerstoffverbrauchs wurde 
tatsachlich von ZUNTZ u. a. 1906 berichtet, ebenso DURIG 1909, jedoch als eine 
bloB vorubergehende Erscheinung vor der erreichten Akklimatisierung von 
HERXHEIMER u. a. (1933) angesehen. "Keine Anderung" - verglichen mit dem 
Flachland - bemerkten EWIG und HINSBERG (1933), und zwar in der 02-Ein­
nahme weder wahrend noch nach der Arbeit in 3460 m. CHRISTENSEN (1937) 
stellte fest, "daB die 02-Aufnahme pro kgm geleistete Muskelarbeit in allen 
untersuchten Hohen (bis 5340 m) annahernd die gleiche war". Immerhin zeigen 
seine Ergebnisse doch eine, wenn auch nur maBig sich auswirkende Neigung 
zur Abnahme der Leistungsfahigkeit in groBer Hohe. 

Die Art der umgesetzten Stoffe sowie der Verlauf des Verbrennungsvorganges 
scheinen im ganzen in groBen Hohen nicht verandert. Sieht man vom "C02-
Abblasen" des Organismus vor erreichter Akklimatisierung ab, bestehen keine 
Besonderheiten im respiratorischen Quotienten (s. u. a. BONNARDEL und LIBER­
SON 1932, RERXHEIMER u. a. 1933, EWIG und RINSBERG 1933). Der N-Stoff­
wechsel ist nicht gestort, mit Ausnahme einer durch Alkalamie ausgelOsten 
Abnahme der Ammoniakausscheidung im Rarn. Auch der EiweiBstoffwechsel 
ist unverandert (GRAFE 1923, SINGER 1929). Die Erwagung, daB Milchsaure 
und andere organische Sauren veranderte Umsetzung erleiden (KAULBERsz 1928, 
SINGER 1929) ist im Abschnitt "Milchsaure" behandelt worden. In groBer Hohe 
wie im Flachland halt die Milchsaurebildung mit dem Gesamtstoffwechsel 
Schritt. Das Verhalten des Blutzuckers gibt einen Einblick in den Zuckerstoff­
wechsel. ABDERHALDEN beobachtete in Ruhe bei niederem p02 keine Verande­
rung (u. a., 1927) ebensowenig FRENKEL-TISSOT (1930). 1m allgemeinen wird 
aber in groBeren Hohen bei nichtangepaBten Leuten ein Anstieg des Blutzuckers 
festgestellt (GOLDBERGER 1929, FERRALORO 1929, MEDON 1932, BAICENKO 
und KRESTOWNIKOFF 1932 A). FORBES (1936) fand einen leichten mittleren 
Ruheanstieg des Blutzuckers in langeren und sorgfaltig durchgefiihrten Unter­
suchungsreihen fur Hohen bis 6140 m. Tierversuchefuhrten zu einander wider­
sprechenden Ergebnissen. Bei 2 Mannern war in 5340 m die Zuckertoleranz 
stark angestiegen; sie hatten vorher schon mehrere Monate in groBer Hohe 
verbracht. FORBES fand das Verhalten des Blutzuckers in Arbeit am Zwei­
radergometer in allen Rohen etwa das gleiche. Auf starke Labilitat und 
schnellen Umsatz der Kohlehydrate in groBer Rohe wurde aus Versuchen an 
Runden nach Phlorrhizin Einspritzung von MONTUORI, SAPEGNO und EGIDI 
(1934) geschlossen. 

Veranderte· Phosphorausscheidung in groBer Hohe berichteten BAICENKO und 
KRESTOWNIKOFF 1932; es ist moglich, daB die nichtkontrollierten Versuchs­
bedingungen hier ursachlich mitspielen, vielleicht aber kommt auch die Alkal. 
amie des Unakklimatisierten in Frage. . 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 39 
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Veranderungen inder Temperatur-Reaktion von Kaninchen gegen Insulin, 
Adrenalin und Tetrahydronaphthylamin mogen Storungen im Kohlehydrathaus­
halt moglich erscheinen lassen (HOLMQUIST 1934 A). (S. Therapie in groBer 
Hohe.) 

Der FettstoHwechsel in groBer Rohe ist bisher so gut wie unerforscht. Ledig­
lich WISCHNOWITZER untersuchte Kaninchen (1936) in einer Unterdruckkammer 
und fand deutlichen Anstieg des Cholesterins in Plasma und in den roten Blut­
korperchen. Das Maximum in den Zellen war bereits nach wenigen Tagen er­
reicht, im Plasma dagegen nach etwa 1 Monat. WISCHNOWITZER glaubt, daB 
sowohl der niedere p02 wie der niedere barometrische Druck hierbei ursachlich 
einwirken. 

2. Der Gasstoffwechsel in den Lungen. 
In groBer Hohe entstehen fur den Korper vor allem folgende Schwierigkeiten. 

1. Die Zufuhr genugender Sauerstofimengen zu den Geweben. 2. Die Zufuhr dieses 
SauerstoHes zu den Geweben unter ausreichendem Druck. Der Gaswechsel in 
den Lungen ist, um diesen Schwierigkeiten zu begegnen, dabei von der groBten 
Bedeutung. Viele Jahre hat HALDANE an der Theorie festgehalten, daB in groBer 
Hohe das Lungengewebe aktiv SauerstoH ins Blut sezerniere und daB Anpassung 
an Hohenklima grundlegend in der verstarkten Ausbildung dieses Mechanismus 
bestehe. HALDANE hatte fur diese Annahme drei Grunde. 1. Nahm er an, daB 
Gewebszellen nicht imstande waren zu existieren oder gar eine Funktion 
auszuuben, wenn der Druck des ihnen mit dem Blut zugefiihrten SauerstoHes 
stark erniedrigt sei, ganz unabhanig von der SauerstoHgesamtmenge im Blut. 
2. Ratte er recht uberzeugendes Tatsachenmaterial gesammelt, das beweisen 
sollte, daB die SauerstoHsattigung des arteriellen Blutes in groBer Hohe nicht 
dem MaBe der Abnahme des barometrischen Druckes entsprechend verringert 
sei. 3. Gab er experimentelle Ergebnisse bekannt, die man dahin auslegen konnte, 
daB der p02 des arteriellen Blutes in groBer Hohe hoher sei als der p02 der Al­
veolarluft. 

HALDANES erstes Argument ist leicht zu widerlegen. Es ist heute unzweifel­
haft, daB Gewebe bei nur maBiger Anpassung schon bei einem SauerstoHdruck 
von nur 50-60% gut seine Funktion erfullen kann. Was den dritten Grund 
anbelangt, ist es jetzt sicher, daB der p02 des arteriellen Blutes nicht den p02 
der Alveolarluft ubertrifft, selbst nicht bei bester Klimagewohnung und in 

Tabelle 2. Sauerstoff-Partialdruck (pOz) in 
mm Hg fiir verschiedene Hiihenlagen. 

Mittelwerte bei Ruhe 

Hohe (m) 

0 ! 4700 5340 6140 

Alveolar-pOz 100 46,9 42,3 37,7 
Arterieller pOz . 80 43,5 43,1 35,0 
pOz-Differenz . -20 -3,4 -0,8 -2,7 

extrem groBer Rohe (s. DILL 
CHRISTENSEN und EDWARDS 
1936). Immerhin ist dann die 
Spanne zwischen Alveolar- und 
arteriellen p02-Werten stark ver­
kleinert. Auf Meeresspiegelhohe 
ist der arterielle p02 des Durch­
schnittsmenschen in Ruhe etwa 
20 mm Rg niedriger als der der 
Alveolarluft. In groBer Rohe ist 

diese Differenz vermindert, so daB oberhalb 4000 m sie gewohnlich weniger als 
5 mm betragt (s. auch SARR und KRAMER 1935). Die Tabelle, enthaltend 
die Mittelwerte der wahrend der Chile-Expedition erhaltenen Ergebnisse, mag 
dies erlautern. 
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Es ist nicht moglich eip.e endKiiltigeE:r.klarung fiir das Absinken des p02-
Quotienten in groBer Hohe zu geben. EWIG und HrnSBERGS KaIkulationen, 
die 1931 niedrige Quotienten auch in niederen Hohenlagen aufzeigten, konnen 
in Anbetracht der direkten Beobachtungen Th::LLs u. a. 1931, SARR und KRAMERS 
(1935), DILL, CHRISTENSEN und EDWARDS (1936) nicht als giiltig angenommen 
werden. HALDANE und PR,mSTLEY (1935) geben ebenso wie DILL, CHRISTENSEN 
und EDWARDS (1936) gute Griinde dafiir, daB diese Druckdifferenz nicht als echter 
Diffusionsquotient angesehen werden kann. HALDANE vermutete, daB bei 
volliger Ruhe auf Meeresspiegelhohe die Luftverteilung eine unvollkommene seL 
DILL, CHRISTENSEN und TALBOT glauben, HALDANEs Theorie miisse falsch sein, 
weil in Ruhe auf Meeresspiegelhohe weder· ein Anstieg der Lungenventilation 
noch auch ein maBiger Anstieg des p02 der Einatmungsluft die arterielle Sauer­
stoffsattigung erhoht. Es mag sein, daB wenn die Sauerstoffsattigung des Hamo­
globins sich nahezu vervollstandigt hat, sie sich in den Lungencapillaren derart 
verlangsamt, daB ein vollstandiges Equilibrium nicht zustande kommt. Dies 
wiirde eine gewisse Erklarung fiir den hohen Quotienten in den Lungen fiir niedere 
Hohenlagen bedeuten, in denen der p02 an sich geniigt, vollige oder doch fast 
vollige Sattigung des Blutes zu bewirken, aber ebenso fiir das Absinken des 
Quotienten fiir die Hohenlagen bei denen der p02 auch bestenfalls nur teilweise 
Sattigung bewirken kann. SARR und KRAMER meinen, daB in groBer Hohe 
die respiratorisch wirksame Oberflache der Lungen sich vergroBere, aber diese 
Ansicht ist im Prinzip nicht allzu verschieden von HALDANEs Erklarung fiir die 
unvollstandige Sattigung des arteriellen Blutes auf Meeresspiegelhohe. TALENTI 
und MARGARIA (1927) verminderten die respiratorische Oberflache von Meer­
schweinchen durch Einspritzung von <JI in die PleurahOhlen. Einspritzung 
groBer Mengen, welche erhebliche Verkleinerung der Lungenoberflache bewirkten, 
verminderten die Fahigkeit der Versuchstiere niederen Sauerstoffdruck zu er­
tragen, Einspritzung kleiner Mengen dagegen hatten verhaltnismaBig wenig 
Wirkung. Bekanntlich nimmt die Lungenventilation in groBer Hohe zu. Dies 
verursacht ein Absinken des alveolaren CO2-Druckes. Die Verminderung des 
CO2-Druckes ist direkt proportional der Verrninderung des barometrischen 
Druckes und betragt etwa 4,2 mm oder 10,5% des Meeresspiegelwertes fiir 
je 100 mm. Abnahme des barometrischen Druckes (FrTZ, GERALD 1914). Der 
Prozentgehalt der Alveolarluft an CO2 bleibt in allen Hohenlagen fast konstant, 
wie aus der folgenden Tabelle, die nach Ergebnissen aus den Alpen, den Rocky 
Mountains, den Anden und dem Himalaya aufgestellt ist,hervorgeht. 

Tabelle 3. 
Mittelwerte in mm Hg des Ruhe-Alveolardruckes in verschiedenen Hohen. 

Rohe (m) 

Meeres- 1000 2000 3000 4700 5340 6140 6860 spiegel , 
Barometerdruck in mm Hg 760 650 590 530 429 401 356 330 
Alveolardruck pC02 • 40 34,5 32 30 28 25,5 21,5 19,5 
pC02 in % des Gesamt-Alveolar-

drucks . 5,2 5,3 5,4 5,6 6,5 6,4 6,0 5,8 

Die Abnahme des alveolaren CO2-Druckes in groBer Hohe ist naturgemaB als 
das Ergebnis der gesteigerten Ventilatioll zu betr!l,chten; HERXHEIMER, KOST 

39* 
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und RYJACZEK (1933}haben die Tatsache aufgezeigt, daB, wenn man das Atem­
volumen als Gasvolumen bei 0 und 760 mm Hg berechnet, das Atemvolumen 
auf 3456 m verglichen mit dem auf Meeresspiegelhohe nicht nur gesteigert, son­
dern im Gegenteil sogar vermindert sei. Das bedeutet, daB trotz gesteigerter 
Atmungsarbeit die in die Lungen gelangenden Sauerstoffmengen nicht mit denen 
auf Meeresspiegelhohe vergleichbar sind. HERXHEIMER und Mitarbeiter meinen, 
daB dies wohl eine herabgesetzte Stimulisierung des Atmungszentrums in groBer 
Hohe bedeute. Jedenfalls nehmen sie mit Bestimmtheit an, daB keine gesteigerte 
Empfindlichkeit des Atmungszentrums vorhanden sei. Trotzdem muB man 
dazu bemerken, daBdiese Ansicht gewissermaBen den Ausgangspunkt aufhebt, 
denn ganz unzweifelhaft sind die Atembewegungen stark gesteigert und das 
Atmungszentrum ist in groBer Hohe weit aktiver als auf Meeresspiegelhohe, 
jedenfalls soweit es aktive Verstarkung der Atembewegung hervorruft. 

WINTERSTEIN (1915, 1925) und GOLLWITZER MEIER (1928) haben lebhaft die 
These verfochten, daB die groBere Aktivitat des Atmungszentrums auf lokale 
Veranderung des Saure-Basen-Haushaltes im Gehirn zuruckzufuhren sei. WINTER­
STEINs Behauptungen [So auch WINTERSTEIN (1934)] sind leider nicht recht be­
eindruckend im Hinblick darauf, daB seine Anschauungen von der Alkalireserve, 
welche den Hauptpunkt seiner Theorie darsteIlen, offensichtlich fehlerhaft sind. 

Ein kleiner Teil der vermehrten Ventilation beim Hohenflug mag ein Er­
gebnis reflektol'ischer Reizung infolge des Bestreichens der Haut mit der frischen 
kalten Luft sein (HENDERSON u. a. 1935). Ein anderer sekundarer Faktor durfte 
auch die verminderte Luftdichte darstellen, die in groBer Hohe zu vermindertem 
Reibungswiderstand an der Oberflache der Lungen- und Atmungswege fUhrt 
und derart leichtere Atmung gewahrleistet (s. BARACH, 1936). 

CHRISTENSEN und KROGH (1936) haben eine deutliche Beziehung zwischen 
der Atmungsintensitat und der Fahigkeit, niederen p02 in der Einatmungs­
luft fUr kurze Zeit zu ertragen, in Wiederatmungsexperimenten dargelegt. 
Sie fanden, daB ihre geeignetsten Versuchspersonen noch einen Druck p02 = 

etwa 45 mm Hg ertragen konnten, wahrend andere schon bei einem solchen 
von 68 mm Hg in der Einatmungsluft kollabierten. Bei Untersuchung ihrer 
Alveolar-Sauerstoffdruckes stellte sich jedoch heraus, daB eine kritische Schwelle 
von etwa 35 mm Hg fUr den Alveolar-p02 fur aile Versuchspersonen Gultigkeit 
hatte. Durch Vermehrung der Ventilation vermochten "geeignete" Versuchs­
personen das Fallen des Alveolar-p02 im Verhaltnis zum Absinken des p02 in 
der Einatmungsluft zu verhindern. Hieraus schlieBen die Untersucher, daB 
Verschiedenheiten in der Fahigkeit niederen Sauerstoffdruck zu ertragen, zum 
mindesten fUr kurze Zeit il)1 wesentlichen auf verschiedener Empfindlichkeit 
des Atmungszentrums beruhen. 

Zweifellos sind zum Verstandnis der Regulation der Atmung in groBer Hohe 
beim angepaBten sowie unangepaBten Menschen noch weit mehr Untersuchungen 
notwendig. Der aktuelle Gaswechsel in den Lungen entspricht den gemaB der 
Vorgange auf Meeresspiegelhohe abgeleiteten Erwartungen. Eine Ausnahme 
stellt die Tatsache dar, daB bisher noch keine wirkliche Kenntnis daruber be­
steht, warum der Sauerstoffubertritt im Alveolus in groBer Hohe wirksamer 
vor sich geht. Es scheint aber gut vorstellbar, daB die Antwort fUr diese letzte 
Unklarheit in der veranderten Geschwindigkeit zu suchen ist, mit der sich Sauer­
stoff mit Hamoglobin nahe dem. Sattigungspunkt verbindet. 
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3. Die Bedeutnngder Kohlensaure in der Atmungslnft. 
Ein grundlegender Punkt der Mossoschen Theorie des Entstehens von Berg­

krankheit durch "Akapnie" (C02-Verlust aus dem Korper) war Mossos Bericht, 
daB die Einatmung von CO2 die Erscheinungen der Atemnot in einer Atmo­
sphare mit niederem 02-Gehalt vermindere. Dieser giinstige EinfluB von CO2 

wurde wiederholt, von MARGAlUA (1928), CHILDS, HAMLIN und HENDERSON 
(1935), GELLHORN und SPIESMAN (1935), GELLHORN (1936), bestatigt. Der wohl­
tatige EinfluB von CO2 ist am starksten bei einem Gehalt der Einatmungsluft 
von 3-5% ausgepragt. Vber 7% ist diese Wirkung stark abgeschwacht und 
oberhalb 12 % hat CO2 sogar eine schadigende Wirkung. GELLHORN fiihrte 
(1937) einen groBen Teil dieser Fahigkeit CO2's zur Bekampfung der Atemnot 
auf die GefaBwirkung vor allem im Gehirn zuriick. CO2 hat einen spezifischen 
Angriffspunkt in der Erweiterung der HirngefaBe mit darausfolgender vermehrter 
Durchblutung [so auch COBB und FREMONT-SMITH (1931), LENNOX und GIBBS 
(1932), GIBBS, GIBBS und LENNOX (1935)]. GELLHORN fiihrt aus, daB der Krank­
heitserscheinungen verursachende Effekt des Sauerstoffmangels am ausgeprag­
testen im zentralen Nervensystem sich auswirke. Aber auch der allgemeine Um­
lauf des Blutes wird durch CO2 gesteigert, dies wird aus der vermehrten Riick­
stromung des venosen Blutes zum Herzen ersichtlich, eine Erscheinung, welche 
HENDERSON und Mitarbeiter (1935) auf eine Vermehrung des Muskeltonus zu­
riickfiihren. SchlieBlich findet GELLHORN unter Sauerstoffnot eine vermehrte 
Ansprechbarkeit des vasomotoren Zentrums gegen CO2, Es scheint kein Grund 
vorzuliegen daran zu zweifeln, daB durch Zufiihrung von CO2 bei solchen nicht­
akklimatisierten Menschen, welche p16tzlich einem niederen p02 ausgesetzt 
werden, die Atmung verbessert wird, und das Einsetzen des Kollapses hinaus­
geschoben oder sogar verhindert wird. Es bleibt aber nachzuweisen, ob dies 
auch bei teilweise Klimagewohnten der Fall ist und ob diese Wirkung langer als 
wenige Stunden anda,uert. 

4. Die Sauerstoffsattigung des arteriellen Blutes. 
In groBer Hohe sind Gesicht und Hande oft von blauer Farbe, besonders bei 

korperlicher Anstrengung, hieraus hat man seit langer Zeit geschlossen, daB der 
arterielle Blutsauerstoffgehalt verhaltnismaBig niedrig sei. Die Ansicht erschien 
auch wissenschaftlich begriindeter, je mehr die Kenntnis des Charakters der 
Sauerstoffdissoziationskurve des Elutes sich vermehrte. Technische Schwierig­
keiten verhindern jedoch die genauere Erforschung der prozentualen Sattigung 
des Blutes in groBer Hohe. 

Auf Meereshohe betragt die Druckdifferenz zwischen Alveolarluft und dem 
Blut, das au~ den Lungen kommt, etwa 20-25 mm Hg in Ruhe. Nimmt man eine 
ahnliche Druckdifferenz in groBer Hohe an, wiirde die Berechnung der arteriellen 
Sattigung in, sagen wir 4000 m einen ganz unmoglich niederen Wert ergeben. 
Es waren wahrscheinlich Griinde dieser Art, die HALDANE veranlaBten, seine 
Theorie der Sauerstoffsekretion aus den Lungen aufzustellen. Als diese Theorie 
einmal entwickelt war, wurde es natiirlich leicht, sich die Tatsache zu erklaren, 
daB die arterielle Sauerstoffsattigung in groBer Hohe nicht besonders hiedrig 
ist (s. Gaswechsel in der Lunge). Es ist jetzt festgestellt, daB beim Gesunden 
die arterielle Blutsattigung stets zwischen 94 und96% in MeereshOhe betragt. 
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Gelegentliche Befunde von Abweichungen etwa bis 92, 93 oder 97 und 98 % 
sind fragwiirdig. 

In Cerro de Pasco (4300 m) fanden BARCROFT und Mitarbeiter [1923, BAR­
CROFT (1925), S.59] Werte zwischen 82 und 91 % Sattigung bei eingeborenen 
Dauersiedlern wie bei sich dort gelegentlich Aufhaltenden. Niedrig arterielle 
Sattigung stellte auch MONGE u. a. an Eingeborenen in 3720 ill Hohe fest, 
ebenso DILL u. a. in 3000 m, HURTADO in 3720 ill und 4520 ill (1932). Eine 
groBe Reihe von Messungen der arteriellen 02-Sattigung wurden von der Chile­
Expedition vorgenommen (s. DILL, CHRISTENSEN und EDWARDS 1936). Die bei­
folgende Tafel faBt aIle bisher erhaltbaren und annehmbaren Befunde zusammen, 
die arteriellem Blut gesunder Manner (gewohnlich Brachialarterie) entstammen 
und in doppelter AusfUhrung nach der Standardtecbnik VAN SLYKES untersucht 
wurden. Die Werte fur 3050 m sind DILL u. a. (1931), die fur 3720 m und 4520 m 
HURTADO (1932) und aIle anderen der Chile-Expedition entnommen. 

Tabelle 4. 
Hijhe (m) 

2810 3050 3660 3720 4520 4710 I 5340 5340 6140 

Anzahl der Versuchs-
personen. 7 4 8 7 3 10 10 7 8 

Mittlere °2" % -Satti-
gung . 92 90,6 86 89 83 78,0 76,2 76,2 65,6 

Schwankungsbreite . 87-94 89,4bis 82-89 84-94 81-85 70,8bis 67,6bis 65,4bis 55,5bis 
91,7 85,0 84,6 81,6 73,0 

V.A.I V.A. V.A. E· 2 1. Ei. V.A. V.A. Ei. V.A. 

1 V. A. VOriibergehende Anwesende; 2 Ei. Eingeborene. 

Es ist anzufiihren, daB die eingeborenen Dauerwohner in groBer Hohe keine 
Neigung zu groBerer Sattigung des arteriellen Blutes zeigen, als von Meereshohe 
heraufgekommene Passanten, die geringer der Hohe angepaBt sind. Annehm­
bare Werte fur das gemischte Venenblut in Ruhe auf groBer Hohe liegen kaum 
vor. Einige wenige Messungen der 02-Sattigung des aus der Armvene in Ruhe 
entnommenen Venenblutes wurden in Chile gemacht. Wir fanden um 20-40% 
niedrigere Werte, als im allgemeinen auf Meereshohe. 

Die arterielle Sattigung wahrend korperlicher Arbeit ist in groBer Hohe nur 
in wenigen Fallen gemessen worden. Drei Versuchspersonen hatten bei Be­
nutzung des Zweirad-Ergometers einen 02-Verbrauch von 1,8-2,091 in der 
Minute. DILL u. a. (1931) beobachteten eine arterielle Sattigung von 82,2, 86,2 
und 88,1 % in 3050 m. Beobachtungen in Chile auf 3660, 4710 und 5340 m 
nahe dem Ende einer 10 Minuten dauernden Periode sehr anstrengender Tatig­
keit am Ergometer, ergaben fUr die arterielle Sattigung Werte, die nur wenig 
unter den Ruhewerten der gleichen Hohenzone lagen. Dagegen war das venose 
Blut des Armes sehr wenig gesattigt und es kann wohl kein Zweifel sein, daB 
etwa Beinvenenblut fast gar keinen 02-Gehalt mehr aufgewiesen hatte. 

Ein Wort sei uber "Cyanose" gesagt. Es ist mehr und mehr offenbar, daB 
Cyanose ein ausgesprochen schlechter Wegweiser fur die Erkennung der jeweiligen 
Sattigung des arteriellen Blutes mit Sauerstoff ist. GREENE (1932) konnte auf 

1 Wahrend der Chile-Expedition wurden viele der untersuchten Personen mehr als einmal 
untersucht, so daB die Nummer der Beobachtungen groBer ist, ala in der Tafel angegeben. 
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dem Gipfel des Kamet (7740 mt nur wenig oder gar keine echte Cyanose be­
merken. In Chile fanden wir nur geringes Zusammengehen von Sichtbarwerden 
der Cyanose und 02-Gehalt des arteriellen Elutes. Oberhalb 4500 mist geringe 
Cyanose stets in gewissem Umfang an Lippen und Fingernageln bei Dauer­
wohnern und Passanten bemerkbar. 

In 6140 m war Cyanose nur leicht und in eingehender Untersuchung bei 
verhaltnismaBig gut Akklimatisierten sichtbar. Menschen, die von irgendeiner 
Form der Bergkrankheit befallen werden, zeigen dagegen deutliche Cyanose, 
selbst dann, wenn die arterielle Sauerstoffsattigung nicht tibertrieben niedrig 
ist. SchlieBlich ist es bezeichnend, daB bei korperlicher Anstrengung in groBer 
Hohe die Cyanose sehr ausgepragt sein kann, obwohl die arterielle Sattigung 
nur wenig verandert sein mag. Die Pflaumenfarbe des Gesichts der Bewohner 
groBer Hohen entsteht vor allem durch die Hautbraunung 1 sowie durch die sich 
ausbildende starke Vascularisation der Haut und nur zum Teil durch die gleichen 
Bedingungen, die gewohnlich Cyanose hervorrufen. 

o. Der Sauerstofftransport im Blut. 
Den Mittelpunkt aller Erorterungen tiber die Wirkung groBer Hohenlagen 

und die Moglichkeit der Gewohnung an sie muB die Fahigkeit des Elutes bilden, 
Sauerstoff in den Lungen aufzunehmen und an die Gewebe abzugeben. Bevor 
die Fahigkeit des Hamoglobins, eine reversible Verbindung mit Sauerstoff 
einzugehen, vollig bekannt war, konnte PAUL BERT (1879) schon zeigen, daB 
im Elut von Hochlandlebewesen eine Anreicherung von roten Blutkorperchen 
gegentiber dem Bewohner des Flachlandes stattfindet und daB beim Flach­
lande!' eine Anderung ahnlicher Art durch Einwirkung eines niederen baro­
metrischen Druckes oder auch eines niederen Sauerstoffdruckes allein hervor­
gerufen werden kann. 

Die Erorterung ist vereinfacht, wenn wir bemerken, daB die Messung der 
Hamoglobinmenge, wenn sie .zuverlassig geschieht, zugleich eine Messung der 
Sauerstoffkapazitat und umgekehrt darstellt. Mehr oder weniger konnen wir, 
wenigstens fiir die erste Schatzung, annehmen, daB der Blutfarbstoffgehalt 
eines einzelnen roten Blutkorperchens verhaltnismaBig konstant bei gesunden 
Personen ist, so daB auch die Zahlung der normal groBen roten Blutkorperchen 
eine gute Schatzung der relativen Hamoglobinmenge gestattet [siehe auch 
OSGOOD und HOSKINS (1927), WINTROBE (1929), WINTROBE (1929, 1933), 
WALTERS (1934)]; die genauere Art dieser Beziehung in groBer Hohe werden 
wir spater besprechen. 

VIAULT (1890) berichtete tiber eine Zahl von etwa 8 000 000 roten Blut­
korperchen pro Kubikmillimeter bei Einwohnern der Anden in 4392 m. Dies 
wurde als klare Bestatigung der Annahme angesehen, daB der wesentlichste 
ursachliche Faktor der Hohenwirkung auf den Organismus der niedere p02 sei 
und daB Akklimatisierung an diesen Zustand nur durch Anstieg der Hamo­
globinkonzentration des Blutes im Verhaltnis zur Verminderung des Sauer­
stoffdruckes erhaltbar seL Beobachtungen in aufeinanderfolgenden minder 
hohen Zonen schienen diese Annahme weiterhin zu sttitzen. MUNTZ (1891) 

1 Selbst Dauersiedler weiBer Farbe erhalten durch die starke Ultraviolettbestrahlung 
eine ausgesprochen dunkle Haut. 
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fand deutlichen Anstieg des Hamoglobin- (Eisen) Gehaltes bei Kaninchen in 
2870 m und MIESCHER (1893) berichtete von deutlicher ErhOhung des Blutfarb­
stoffgehaltes im Blut auf 2000 m. Selbst in einer recht maBigen Hohe von 
1000 m wurde eine Zunahme der Zahl der roten Blutkorperchen gegeniiber dem 
Tieflanddurchschnitt festgestellt (VAN V OORNVELD 1902). Eine Flut von 
Bestatigungen und Erweiterungen dieser Arbeiten halt bis heute an. 

1901 entnahm JOLLY Blut wahrend eines Aufstieges im Ballon in 4000 m 
Hohe und bemerkte eine Erhohung der Zahl der roten Blutkorperchen um 
etwa 12 % . 1m selben J ahr stellte CALUGAREANU und HENRI wahrend eines 
Ballonfluges ErhOhungen von 11-20% fest. Langere Zeit zuriick (1893) hatten 
SCHAUMANN und ROSENQUIST beobachtet, daB die anfangliche Wirkung eines 
niedrigen p02 in einer Abnahme der Zahl der roten Blutkorperchen bestiinde. 

Solche groBe und schnell erfolgende Anderungen wie sie JOLLY, CALU­
GAREANU und HENRI bemerkt hatten, erregten den Verdacht auf Irrtum. An­
griffe gegen die Verfasser erfolgten von drei Seiten und schon im folgenden 
Jahre. GAULE als erster (1902) stellte nur eine recht geringe Vermehrung der 
roten Blutkorperchen bei einem Ballonaufstieg fest. ABDERHALDEN (1902) 
wies zweitens nachdriicklich auf den Wasserverlust und im besonderen auf 
Austritt von Wasser aus dem Blut hin (siehe auch Blutmenge). SchlieBlich 
berichteten ARMAND-DELILLE und MAYER (1902), daB dieser starke Anstieg in 
der Zahl der roten Blutkorperchen lediglich auf Veranderungen im peripheren 
Blut zuriickzufiihren sei. Ahnliche Berichte folgten, in welchen festgestellt 
wurde, daB wahrend Ballonfahrten und schnellen Bergaufstiegen das periphere 
Blut eingedickt wird, daB aber der Zellgehalt der HauptgefaBe verhaltnis­
maBig konstant blieb oder sogar abnahm [LAPIQUE (1904), FOA (1904), ARMAND­
DELILLE und MAYER (1904), HENRI und JOLLY (1904)]. LOEWY, LOEWY und 
ZUNTZ (1897) fanden groBe Anderungen im Gehalt des Blutes an roten Blut­
korperchen vom Ohrlappchen, je nachdem sie das Blut in einer warmen Hiitte 
oder im Schatten eines Gletschers in 3700 m Hohe entnahmen, so daB die peri­
pheren Bluteindickungen teilweise als Kalteeinwirkung auf die peripheren 
GefaBe aufzufassen sind. 

Bei Gleichhalten klimatischer Faktoren konnten ABDERHALDEN u. a. (1927) 
zeigen, daB die Verteilung der roten Blutkorperchen in den verschiedenen 
GefaBen beim Hund in groBen Hohen die gleiche ist wie im Flachland. 

Neuere Untersuchungen haben ergeben, daB friihere Forscher den Anstieg 
der roten Blutkorperchenzahl etwas iiberschatzt haben. In 4500 m (Morococha) 
stellte HURTADO (1932) eine Mittelzahl der roten Blutkorperchen von 6700000 
fiir 132 gesunde eingeborene Manner fest, TALBOTT (1936) fand 7,3 Millionen als 
Durchschnitt fUr 8 ebensolche gesunde Manner in 5340 m in Chile. Diese Be­
funde stimmen gut mit den Ergebnissen der anglo-amerikanischen Expedition 
in Peru iiberein, daB die Eingeborenen in 4200 m Hohe einen Gehalt an roten 
Blutkorperchen haben, der etwas groBer als 6 000000 ist (BARCROFT u. a. 1923). 
Von ahnlichen Hohen in Zentralasien werden (HINGSTON 1925) Werte bei der 
dort wohnenden Bevolkerung zwischen 7 und 8 Millionen fUr Capillarblut an­
gegeben und HINGSTONs Werte miissen dieselbe Kritik erfahren, wie seinerzeit 
die von VIAULT (1890). 

Bei weniger ausgesprochenen Hohen diirfte IZQUIERDOs Bericht iiber eine 
Vermehrung des mittleren Durchschnitts der Zahl der Roten in 2240 ill bei den 
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Eingeborenen um 20% iiber die Wertebei MeereshOhe wohl eine Ausnahme 
darstellen. In 2650 m bemerktenIIE:rLMEYER, RECKNAGEL und. ALBUS (1933) 
ein mittleres Zellvolumen bei 22 Dauerwohnern, daB noch weniger als 10 % 
iiber dem Normalwert fiir Jena lag. GERKE fand, daB bei langem Verweilen 
auf 1000 m der Gehalt an roten Blutkorperchen zum Normalwert der Meeres­
spiegelhohe zuriickkehrt. In 1524 m (Denver) untersuchten ANDRESEN und 
MUGRAGE sorgfaItig 40 gesunde Manner und 40 gesunde Frauen. Seine Mittel­
werte fiir rote Blutkorperchenzahl waren sehr ahnlich denen, die OSGOOD, 
HOSKINS und TROTMAN (1932) sowie WINTROBE (1933) an 493 gesunden Mannern 
und Frauen auf Meeresspiegelhohe als Standard ermittelt hatten. 

In Chiquicamata (2810 m) in Chile war nur eine sehr geringe Zunahme der 
Zahl der roten Blutkorperchen bei den Bewohnern im Vergleich zu denen auf 
Meereshohe festzustellen. Die folgende Tafel gibt die besten Schatzungen aller 
Quellen als die mittlere Zellzahl der Roten im venosen Blut von gesunden 
mannlichen Bewohnern in Ruhe auf verschiedenen Hohen an: 

Tabelle 5. 
Hohe (m) 

Meeres- 1000 1500 2500 3500 4500 5500 hOhe 

Zahl der roten Blutkorperchen in Mil-
lionen pro Kubikzentimeter 5,3 5,4 5,5 5,8 6,2 6,6 7,3 

Bei nur kiirzere Zeit in groBerer Hohe Weilenden sind die Befunde weit 
wechselnder, aber ganz allgemein pflegen die Werte in groBen Hohen unter und 
vielleicht in maBigen Hohen iiber den Durchschnittswerten zu liegen, wie sie 
der Dauerwohner in gleicher Zone hat. Die Zeitdauer, ehe solche Personen die 
Durchschnittswerte fiir Dauerwohner erreichen, verIangert sich bei extrem 
hohen Zonen auBerordentlich. Nach Wochen eines Aufenthaltes in 5340 m, 
der nach einem langeren Verweilen in Hohen zwischen 3000 und 5000 m erfolgte, 
betrug der Mittelwert der roten Blutkorperchen nur 5,95 Millionen pro Kubik­
millimeter, im Vergleich mit dem Durchschnitt der Eingeborenen von 7,3 Mil­
lionen. Nach mehreren Wochen in 1874 m hatte BURKERS Gesellschaft [BURKER 
(1911), BURKER u. a. (1913)] mehr oder weniger stetige Werte fiir die Roten 
von 7,8-10,1 % iiber ihren Werten in 314 m. 

VECCHI (1936) berichtet von einem Anstieg um 15-17% der Zahl der roten 
Blutkorperchen nach einer W oche in 3200 m ohne Gewahr, daB schon die 
Hochstzahl erreicht war. Vielleicht vermag der Eisengehalt der Nahrung oder 
im Trinkwasser die Hohe des Anstieges der roten Blutkorperchen zu beeinflussen 
(1934, BURGI). 

Der Blutfarbstoffgehalt des Blutes in groBer Hohe verhalt sich ahnlich wie 
die Zahl der roten Blutkorperchen, aber es ist zu beachten, daB eine allgemeine 
Neigung der Erythrocyten besteht, sich zu vergroBern. DRASTICH (1928) fand 
einen deutlichen Anstieg des mittleren Durchmesserwertes bei Meerschweinchen 
nach einem Aufenthalt von einer W oche bei einem Druck, der etwa 4000-5000 m 
entsprach. Sehr groBe Makrocyten wurden von ASZTALOS, ELIAS und KAUNITZ 
festgestellt (1931). DRASTICH und LEJHANEC (1927) glauben, daB es sich bei den 
durch niederen p02 hervorgerufenen Makrocyten um Neubildungen handele 
und JOKL (1931) mochte ihr Auftreten im~lut als eiJlen Ausdruck unvollstandiger 
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Anpassung betrachten. Diese Anschauungen sind nicht haltbar, wenn man 
erfahrt, daB HURTADO (1932) die roten Blutkorperchen bei den Eingeborenen 
in etwa 4000 m ausgesprochen groB fand. Bei den Mitgliedern der Chile-Expe­
dition stieg der mittlere Durchmesser der roten Blutkorperchen leicht wahrend 
der Dauer des Aufenthaltes in den Anden an, d. h. tiber die Dauer von mehreren 
Monaten. Das mittlere Blutkorperchenvolumen in Denver 1524 m betrug bei 
80 Gesunden nur um weniges mehr als die Meeresspiegelnormalwerte (ANDRESEN 
und MAGRAGE 1936). KNOLL (1924) berichtet von dem Auftreten einer groBen 
Zahl von Mikrocyten im Blut auf 1800 m Hohe, und zwar wahrend der ersten 
oder zweiten W oche nach Ankunft. 

Der Blutfarbstoffgehalt der Erythrocyten ist verschiedentlich untersucht 
worden. Keine Anderung fanden ANDRESEN und MUGRAGE in 1524 m, ebenso­
wenig von TALBOTT, in allen untersuchten Hohen bis zu 6140 m. HURTADO 
(1932) jedoch gab an, daB die von ihm beobachteten vergroBerten roten Blut­
korperchen in 3800-4500 m nur einen normalen Farbstoffgehalt hatten, mit 
anderen Wort en die Hamoglobinkonzentration in diesen Erythrocyten war 
niedriger als auf Meereshohe. 

Aus alledem geht hervor, daB gesteigerte Sauerstoffkapazitat und vergroBerter 
Anteil der Blutzellen am relativen Blutvolumen in groBen Hohen bestehen. In 
5340 m betragt die mittlere 02-Kapazitat des Blutes der Eingeborenen zwischen 
29,21 Vol.-% mit dem Hochstwert von 34,2 Vol.-% (KEYS, HALL und BARRON 
1936). Das prozentuale Zellvolumen bei den Eingeborenim betragt in 5340 m 
Hohe gewohnlich zwischen 70 und 80%. 

Viele Sachbearbeiter haben von einem Anstieg der relativen Reticulocyten­
zahl bei Bergbesteigungen berichtet [siehe unter anderen BARCROFT u. a. (1923), 
KAULBERSZ (1933), HEILMEYER, RECRNAGEL und ALBUS (1933), GERRE (1935), 
JEZLER und VISCHER (1936)]. In keinem Fall steigt die Zahl der Reticulocyten 
tiber die 4-5fache Hohe des Wertes vom Gesunden bei Meereshohe. Bei Einge­
borenen ist die Zahl der Reticulocyten nicht deutlich erhoht, selbst in groBter 
Hohe [BARCROFT u. a. (1923), HURTADO (1932)]. Bei Mannern, die in 1000 m­
Etappen groBe Hohen aufsuchen und so teilweise angepaBt sind, ist zu der Zeit 
von 1-3 W ochen zwischen j edem nachfolgenden Hohenanstieg die Erhohung der 
Reticulocytenzahl gewohnlich [TALBOTT (1936)]. Bei langer fortgesetzter korper­
licher Anstrengung nichtakklimatisierter Manner in groBer Hohe kann die Zahl 
der Vital-Granulierten auf das Dreifache des Meeresspiegelwertes ansteigen, 
ohne daB eine starkere Veranderung im Gesamtgehalt der roten Blutkorperchen 
nachweisbar ware (JEZLER und VISCHER 1936). HURTADO fand niemals kern­
haltige rote Blutkorperchen im Blut der Andenbewohner. MORAWITZ konnte 
mit seiner speziellen Methodik keinen besonderen Sauerstoffverbrauch des 
Blutes in 3000 m feststellen, woraus er schloB, daB jugendliche rote Blutkorper­
chen in dieser Hohe nicht zahlreich sein konnen. 

6. Die Hamoglobin-Sauerstoff -Dissoziationskurve. 
Der menschliche Blutfarbstoff hat bei Dauerbewohnern groBer Hohen 

die gleiche Gesamtsauerstoffkapazitat wie in Meereshohe wie bei nur kurz dort 
Verweilenden. 1m Blut in groBer Hohe ist das physikalische Verhalten des 
gelosten Sauerstoff bei gleichem p02 und gleicher Menge wie auf MeereshOhe 
infolge des veranderten Verhaltnisses zwischen Wasser und Hamoglbbin etwas 



Die Wirkung des Hohenklimas und die .Akklimatisierungsprozesse in groBer Hohe. 619 

verschieden. Diese Anderung ist_ aber_pra~tisch nur geringfiigig und kann 
leicht berechnet werden. Die Affinitat des Hamoglobins fiir Sauerstoff ist 
dagegen ein anderes Problem und diesem kommt groBe Wichtigkeit zu, zumal 
in Anbetracllt der Tatsache, daB in groBer Hohe der p02 nicht geniigt, um das 
Hamoglobin selbst in vitro vollig zu sattigen 1. 

BARCROFT und seine Mitarbeiter (1923) erwogen als erste ernstlich, ob etwa 
eine Anderung der 02-Dissoziationskurve des Blutes ein beherrschender Faktor 
bei der Anpassung an ein Hohenklima sei. Friihere Arbeiten von DOUGLAS, 
HALDANE, HENDERSON und SCHNEIDER (1913) konnten keine deutliche Ver­
schiebung der 02-Dissoziationskurve in 4300 m finden, wenn das Blut mit der 
gleichzeitig gesammelten Alveolarluft ausgeglichen war. Die Ergebnisse der 
Expedition BARCROFTS jedoch hatten die Absicht zu zeigen, daB nach der Dauer 
von einigen W ochen in 4300 m Hohe eine Verschiebung der Kurve im Vergleich 
mit der Meereshohe nach links erfolgt, was bedeuten wiirde, daB Hamoglobin 
in groBer Hohe leichter mit Sauerstoff sich verbindet als in MeereshOhe. Mit 
etwas fragwiirdiger Methodik brachten BINKOV und MARTINSON eine allgemeine 
Bestatigung BARCROFTs in 600-1200 m. Erst kiirzlich hat BARCROFT (1934, 
BARCROFT u. a. 1934) ausgefiihrt, daB beim Fetus im Uterus bei niederem p02 
das Hamoglobin eine gesteigerte Affinitat fiir Sauerstoff habe. (Die 02-Disso­
ziation sei gegen die des Erwachsenen nach links verschoben.) Die eigenartige 
Ahnlichkeit des Fetus und des Menschen in groBer Hohe inbetreffs ihres p02 
sollte in ahnlicher Art und Weise die Uberwindung des Sauerstoffmangels unter 
diesen beiden Bedingungen wahrscheinlich machen. 

DILL u. a. (1931) auf 3280 m Hohe haben jedoch keinen Beweis fiir BAR­
CROFTs Anschauungen erbringen konnen; sie fanden mit guter Methodik, daB 
die Lage der 02-Dissoziationskurve nicht verandert, oder eher sogar ein wenig 
nach rechts verschoben war (verminderte Affinitat). Auf jeden Fall muB schon 
die Tatsache, daB die arterielle 02-Sattigung in groBer Hohe nur gering ist, 
als ein Einwand gegen einen solch groBen Effekt angesehen werden, wie ihn 
BARCROFT behauptete. 

In Chile sind ruese Fragen 1935 eingehend von der internationalen Hohen­
expedition untersucht worden [KEYS, HALL und BARRON (1936,) HALL (1936)]. 
Von vornherein sei auf die Notwendigkeit hingewiesen, zwischen dem Verhalten 
der Dissoziationskurve unter physiologischen Bedingungen und der "Grund­
Dissoziationskurve" zu unterscheiden. Wir wissen heute, daB die Lage der 
02-Dissoziationskurve des Blutes in erster Linie von Temperatur und aktuellem 
PH des Hamoglobins beherrscht wird, d. h. von dem PH innerhalb der roten 
Blutkorperchen = PHc [So L. J. HENDERSON (1928), HENDERSON u. a. (1924, 
1930), ADAIR (1925), ROUGHTON U. a. (1936), DILL U. a. (1937)]. 

Bei konstanter Temperatur (370 C) und konstantem PHc fallt die Disso­
ziationskurve der Hohendauerwohner zwischen 3660 und 5340 m in den Bereich 
des normalen Blutverhaltens auf Meereshohe. Der notwendige Sauerstoffdruck, 
welcher eine 50%ige Sattigung des Gesamtblutes (bei 370 C und PHc = 7,1) 
ergibt, betrug zwischen 24,0 und 27,8 mm Hg. 1m Durchschnitt = 26,9 mm Hg. 
Auf Meereshohe ergaben Bestimmungen dieser Werte in vier voneinander 
unabhangigen Serien 23,8-28,2 mm: Mittelwert 26,6 mm (KEYS u. a. 1936). 

1 Messung der 02-Kapazitii.t in groBer Hohe wird so vorgenommen, daB man Blut der 
Luft bei Druokanstieg aussetzt. 
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Die spektroskopischenSauerstoffdissoziationskurven von verdiinnten Hamo­
globinlosungen, welche vom Blut der Bergbewohner in grbBer Hohe stammten, 
sind ahnlich unverandert (bei 370 C und PH = 6,8; IiALL 1936). 

Das Blut von N euankommlingen in groBen Hohen mag etwas anders be­
schaffen sein. IlALL fand, daB spektroskopisch die Sauerstoffdissoziationskurven, 
hergestellt aus verdiinnten Hamoglobinlosungen des Blutes der Mitglieder der 
Chile-Expedition in allen Hohelliagen bis zu 6140 m unverandert waren. Mit 
Gesamtblut fanden wir keine Anderung von Meereshohe bis zu etwa 3000 m, 
aber von 3000 m bis oberhalb 6000 m wichen die Kurven allmahlich nach rechts 
ab, so daB in 6140 m ein mittlerer Sauerstoffdruck von 29,1 mm erlorderlich 
war, um Hb = HbO, d.h. eine Sattigung von 50% bei 370 und PHC= 7,10 zu 
bewirken. 

Die Ursache dieser eigenartigen Mfinitatsverminderung des Blutfarbstoffes 
fiir Sauerstoff bei Neuankommlingen in groBen Hohen ist ratselliaft, aber es 
muB ein voriibergehender Zustand sein, der vorherrscht, bevor die Anpassung 
vollendet ist. Die physiologische Folge ist wohr klarliegend. Die Alkalamie, 
welche sich beim Neuankommling in groBer Hohe entwickelt, wiirde, fiir sich 
genommen, die Sauerstoffdissoziationskurve nach links verschieben. BARCROFT 
(1934, S. 222) erwog, daB diese Anderung sich giinstig auswirken miiBte, denn 
so wiirde die prozentuale Sattigung des arteriellen Blutes bei gegebenem p02 
in den Lungen verbessert. Zu gleicher Zeit muB allerdings BARCROFT zugeben, 
daB die Abgabe des Sauerstoffes an die Gewebe erschwert wird. Die Einzel­
heiten dieser Erorterung konnen hier nicht behandelt werden (s. KEYS u. a. 
1936, S. 303 f.), aber wir wollen darauf hinweisen, daB in Hohen aufwarts bis 
etwa 6500 m die jeweilige an die Gewebe abgegebene Sauerstoffmenge insgesamt, 
ausgenommen einem venosen p02 von fast Null, durch eine Verschiebung der 
02-Dissoziationskurve nach links vermindert wird, aber sie wird vermehrt bei 
einer Verschiebung nach rechts, wie wir es in den Anden beobachteten. Die 
physiologische Dissoziationskurve ist diejenige, welche die Verbindung des Blut­
farbstoffes mit Sauerstoff bei physiologischer Korpertemperatur und PHC kenn­
zeichnet. Da der EinfluB solcher Anderungen bei Korpertemperaturen, wie 
sie in groBer Hohe beobachtet werden, gering ist, braucht nur das PH in Betracht 
gezogen zu werden. Bei der chilenischen Expedition war die Alkalemie geniigend, 
um die "physiologische" 02-Dissoziationskurve bis in etwa 4500 m Hohe leicht 
nach links oben zu verschieben. Oberhalb dieser Hohe waren die "physiologi­
schen" Kurven mehr und mehr, wenn auch gering, nach rechts gerichtet, die 
Veranderung im Hamoglobin war also groB genug, um den EinfluB der Alkalamie 
zu iiberbieten (s. "Saurebasenhaushalt"). Die Folge des Zusammentreffens 
dieser beiden Faktoren, Hohenalkalamie und Veranderung der Grundaffinitat 
des Hamoglobins fiir Sauerstoff bedeutet, daB die "physiologische" Disso­
ziationskurve nahe ihrer normalen Lage auf Meereshohe gehalten wird. Das 
Blut der in groBen Hohen lebenden Tiere ist in dieser Verbindung von groBem 
Interesse. Wir fanden, daB bei Vogeln wie bei Mammaliern, welche in den 
Hohen der Anden heimisch sind, die Blut-Sauerstoffdissoziationskurve betracht­
lich weiter nach links verschoben ist gegeniiber den bei Flachlandtieren beob­
achteten Extremen (HALL, DILL und BARRON 1936). 

Es scheint demnach, daB selbst nach vielen Generationen in groBer Hohe 
keine Veranderung der Grundeigenschaften- des menschlichen Hamoglobins 
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eingetreten sind, daB aberdie -hochsten Regionen der Erde Tiere bevolkert, 
die ein besonderes Hamoglobin besitzen, welches eine ungewohnlich groBe 
Affinitat fiir Sauerstoff besitzt. Als Ergebnis ist das arterielle Blut bei diesen 
Tierarten starker gesattigt als das arterielle Menschenblut oder das von 
FIachiandtieren wie Schaf, Kaninchen und Gans, die auf gleicher Hohe leben 
konnen. 

Die bessere Ausrustung dieser Hochlandtiere wie Vicuna, Llama, Huallata, 
Viscacha u. a. gegenuber der Luftverdunnung als der bestangepaBte Mensch 
zeigt sich nicht allein in ihrem W ohlbefinden in extremer Hohe, sondern auch 
in der Tatsache, daB sie nicht sehr hohe Hamoglobinkonzentrationen in ihrem 
Blut entwickeln. Zwar haben sie im allgemeinen eine groBe Anzahl roter Blut­
korperchen, aber die Zellen sind ungewohnlich klein und bieten somit eine 
groBere Oberflache zum schnellen Gasaustausch zwischen Zellen und Plasma. 
Wir konnen von der niederen Hamoglobinkonzentration in ihrem Blute und 
der Schnelligkeit, mit welcher dieses Hamoglobin sich mit Sauerstoff verbindet, 
darauf schlieBen, daB die Gewebe dieser Tiere imstande sein mussen, Sauerstoff 
aus dem Blut bis fast zum Null-02-Druck herauszugewinnen. Dies erfordert 
grundlegende Umstellung im Oxydo-Reduktionssystem der Gewebe. Vielleicht 
treten solche Veranderungen, wenn auch in betrachtlich geringerem Umfang, 
in den Geweben von solchen Menschen auf, welche vollstandige Akklimati­
sation erlangt haben. 

7. Das Blut des Durchschnittsmenschen in gro.Ber Bohe. 

Die Ergebnisse der Chile-Expedition sind ausreichend, um eine zusammen­
fassende Beschreibung der Blutzusammensetzung des Menschen in groBer 
Hohe als ein physikalisch-chemisches System mit verschiedenen Variablen 
zu geben. Eine solche Beschreibung des Blutes des Durchschnittsmenschen in 
Ruhelage auf einer Hohe von 5340 m und nach erfoIgter Anpassung ist bereits 
von DILL, EDWARDS und CONSOLAZIO (1937), DILL, TALBOTT und CONSOLAZIO 
(1937) vorgenommen worden. Die Daten fiir die Mitglieder der Expedition, 
welche in Meereshohe vor und nach dem Aufenthalt in groBer Hohe untersucht 
worden waren, wurden zusammengefaBt, um einen "Standard-Menschen" auf 
Meeresspiegelhohe zu kennzeichnen. In ahnlicher Weise wurde auch mit den 
Werten verfahren, welche von Minenarbeitern erhalten worden waren, deren 
Aufenthaltszone in 5340 m, deren Arbeitszone in 5800 m lag. Die Zusammen­
fassung dieser Werte geschah in der Form von linearen Karten gemaB dem 
Verfahren von L. J. HENDERSON (1928). Diese Karten seien hier als Abb. 1 
und 2 wiedergegeben (S. 670 u. 671). 

Es sind verschiedene Punkte, welche aus diesen Abbildungen zu ersehen sind. 
Ganz abgesehen von den starken und erwarteten Verschiedenheiten in der 
Sauerstoffsattigung und Sauerstoffmengen des Blutes zeigen sich Xnderungen 
des ElektrolytverhaItens in den zwei verschiedenen HohenIagen. In groBer 
Hohe (5340 m) ist der Bicarbonatgehalt des Blutplasmas erheblich herabgesetzt. 
Etwa die Halfte dieses Bicarbonat-Ionenverlustes ist auf einen Anstieg der 
Chlorionen im Plasma zuruckzufuhren, ein Viertel ist durch eine Verminderung 
der Natriumionen kompensiert. Etwa einViertel der Bicarbonatveranderung 
ist durch noch unbestimmte Veranderungen andererIonen gedeckt. 
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8. Die Blntmenge. 

Nachdem endgiiltig bewiesen war, daB der Blutfarbstoffgehalt des Blutes 
und sein Gehalt an roten Blutkorperchen in groBer Hohe (oder lediglich bei 
p02-Erniedrigung) zunimmt, trat die Frage auf, ob eine tatsachliche Vermehrung 
der Zahl der Erythrocyten und des Hamoglobingehaltes im Korper stattfande. 
EGGERS Untersuchungen u. a. (1897) stellten Gewichtsverlust an Kaninchen, 
die sie auf eine maBige Hohe mitnahmen und ein Wiedereinholen des Gewichts­
verlustes nach der Riickkehr nach Basel fest. ABDERHALDENS Versuche zeigten, 
daB eine allgemeine Entwasserung mit Verminderung der Blutmenge in 1850 m 
stattfinde, sie schlossen daraus, daB die Neubildung von Hamoglobin geringer 
ist, als man nach dem einfachen Feststellen des relativen Blutfarbstoffgehaltes 
annehmen mochte. JAQUET (1904) meinte, daB ABDERHALDEN den Wechsel 
im Gesamthamoglobin unterschatzt hatte. 

In der Folge bestand eine allgemeine "Obereinstimmung in der Annahme, 
daB eine geringe bis maBiggradige Zunahme der Gesamtblutmenge in 2000 bis 
3000 m nach einigen Tagen eintritt [DOUGLASS (1910), GREPPI (1924), LAQUEUR 
(1924), LIPPMANN (1926), MARGARIA und SAPEGNO (1928)]. Die Feststellung 
von MORAWlTZ (1910), daB keine besondere Neubildung roter Blutkorper inner­
halb von 8 Tagen in 3000 m stattfande, ist iiberholt. 1m allgemeinen ist das 
Plasmavolumen unverandert, aber es kommt zu einer absoluten Zunahme der 
Menge der roten Blutkorperchen und des Farbstoffes mit einer gleichlaufenden 
Vermehrung der Gesamtblutmenge [DOUGLAS, HALDANE, HENDERSON und 
ScHNEIDER (1913), SMITH, BELT, ARNOLD und CARRIER (1925), HEILMEYER, 
RECKNAGEL und ALBUS (1933)]. Schnell erfolgender Anstieg der zirkulierenden 
Blutmenge bei Bestehen eines erniedrigten p02 ist wohl das Ergebnis einer 
Entleerung von Blutdepots im Korper, wie Milz, Leber, Abdominalvenen und 
subpapillare Plexus [WOLLHEIM (1927), siehe auch "Leber und Milz"]. 

ABDERHALDEN berichtete ferner, daB der Anstieg im Gesamthamoglobin 
am starksten bei jungen Tieren ausgepragt ist, dies wurde von LINTZEL und 
RADEFF (1929) bestatigt. Letztere fanden eine Zunahme des Gesamthamo­
globins um 113% an jungen Ratten bei einem erniedrigten p02' der etwa einer 
Hohe von 8000 m entsprach, wahrend alte Ratten unter den gleichen Bedingungen 
lediglich einen Anstieg um etwa 44 % zeigten. 

In dem shockahnlichen Zustand, der manchesmal nach plOtzlich einsetzendem 
allzuniedrigem p02 eintritt (siehe unter akuter Bergkrankheit) ist eine zeit­
weilige Verminderung der zirkulierenden Blutmenge sehr wahrscheinlich. Die 
starke Zusammenziehung der peripheren Pracapillaren, der weiche und schnelle 
Puls, das Fallen des Blutdruckes, alles dies deutet auf eine Verminderung der 
zirkulierenden Blutmenge. Auf der anderen Seite ist gar nicht daran zu zweifeln; 
daB ein erheblicher Grad von Plethora rubra et vera bei solchen Personen besteht, 
die lange Zeit auf groBer Hohe verbringen. Der langsame, kraftige Puls sowie 
die ausgepragte Vascularisation des Korpers bestatigen dies. Es solI immerhin 
bemerkt werden, daB wirklich annehmbare Untersuchungen der Blutmenge 
weder in einer dieser Bedingungen noch auch bei der MONGESchen Krankheit 
angestellt sind, wo die starkste Veranderung gemaB dem Erscheinungsbild des 
Kranken erwartet werden kann. 
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9.BIut-Viscositiit. 

Die Viscositat des Gesamtblutes, gemessen in dem HEssschen Viscosi­
meter, steigt mit der Zunahme der roten Blutkorperchen und der Blutfarbstoff­
menge im Blute an. Das Blut der Bewohner von Gebieten in groBer Hohe 
entspricht dem erwarteten Verhalten [STAUBER (1910), WEBER (1920), STIGLER 
(1927)]. Die bedeutet nicht, wie viele annehmen, daB ein starker Anstieg der 
Herzleistung erforderlich wiirde. 1906 £tihrte HESS aus, daB Anstieg der Vis­
cositat des Gesamtblutes, gemessen mit dem Viscosimeter, die Stromungs­
geschwindigkeit in den Capillaren. nicht in dem MaBe herabsetzt, wie die 
Zunahme im Viscosimeter ablesbar wird. WINTONS und BAYLISS haben die 
Ursache dieser Erscheinung erst kiirzlich durch Untersuchungen geklart. In 
den Capillaren sich starker auswirkende Viscositat bedeutet Anderung der 
Plasmaviscositat und diese tritt in groBer Hohe nicht ein. Die Eingeborenen 
der Andengipfel haben eine normale Plasmaviscositat, obwohl die Viscositat des 
Gesamtblutes stark angestiegen ist. KORANYIS (1926) Anregung, die Uber­
lastung des rechten Herzens auf eine Viscositatssteigerung durch Saureschweilung 
zuriickzufiihren, ist ein Beispiel ungeniigender Kritik. 

10. Das weiBe BIutbild. 
Eine groBe Zahl von Arbeiten iiber das Verhalten der weiBen Blutkorperchen 

in groBer Hohe liegen vor. Abgesehen von den alteren Untersuchungen ROMISCHS 
und RUPPANNERs (s. A. LOEWY), welche Verminderung der Leukocytenzahl 
fanden, haben aile Sachbearbeiter unveranderte Werte der weiBen Blut­
korperchen bei Gesunden in groBer Hohe bemerkt [vgl. unter anderem HURTADO 
(1932), KRESTOWNIKOFF (1933), HEILMEYER, RECKNAGEL und ALBUS (1933), 
TALBOTT (1936)]. Die Veranderungen des weill en Blutbildes, welche sich nach 
starker korperlicher Anstrengung in 3450 m einsteilen, sind denen ahnlich, die 
nach starker Muskeliibung auf Meereshohe auftreten (JEZLER und VISCHER 
1936); das gleiche mag von den Wirkungen des Sports in 2000 m, im Vergleich 
zur MeereshOhe erwahnt sein [so KNOLL (1928), LOEWY und Mitarbeiter (1931), 
mit EDWARDS und WOOD (1932)]. Eine nur maBige Vermehrung der weiBen 
Blutkorperchen wird zeitweilig bei von akuter Bergkrankheit Befallenen wahr­
genommen. 

Das Differenzbild ist in groBer Hohe meist nur gering geandert. Eine relative 
Lymphocytose kann sich einstellen [GUCKSTEIN (1921), MOSCYTZ (1927), BALO 
(1928)], aber selbst diese Veranderung ist nur geringgradig und zweifelhaft. 

11. Verschiedene Eigenschaften des BIutes. 
Die Katalasewerte im Blut sind in groBer Hohe stark erhOht [VIALE (1924), 

ALEXIEV (1926, 1928), RIGONI (1930)]. Eine Wirkung der Ultraviolett­
bestrahlung in groBer Hohe beruht in einer Erniedrigung der Blutkatalase (PIN­
CUSSEN, 1926). RADEFF (1930) konnte zeigen, daB der Anstieg im Katalase­
gehalt des Blutes lediglich ein Ergebnis des verminderten P02-Druckes aHein ist 
und daB die Veranderung mit der Hamoglobinvermehrung Hand in Hand geht. 

Die Bedeutung der Katalaseveranderung ist nicht ganz klar. ALEXIEV 
erwog eine Beziehung zu veranderten Oxydationsprozessen im Korper. Da die 
zur Schatzung der Katalase gebrauchlichen Methoden nicht sehr spezifisch 
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sein diirften, bestehtdie Moglichkeit; daB ledigIich die reduzierenden Sub­
stanzen irn Blut gemessen werden, die nicht Zucker sind. Dies wiirde gut zu 
der Tatsache passen, daB Glutathion als Ausdruck reduzierender SH-Substanz 
in groBer Hohe im Blllt vermehrt ist [G1\.BBE (1928); v. DEscHWANDEN (1931), 
DELRuE und VISCHER (1933)]. Diese Fragen verdienen eine griindliche Durch­
arbeitung yom Standpunkt des Oxydo-Reduktionssystems. Verschiedene A.nde­
rungen im Plasma-Proteidgehalt sind in groBer Hohe beobachtet worden. TOTH 
(1928) erhielt verschiedene Ergebnisse bei verschiedenen Tierarten und be­
richtete iiber Anstieg des Albumin-Globulinquotienten beirn Menschen. Ahnliche 
Ergebnisse, d. h. einen relativen Abfall des Globulins mit oder ohne absolute 
Zunahme des Albumins fanden SCHEMENSKY (1929), ELIAS und TAUBENHAUS 
(1930). In Chile und Peru war die Gesamtproteidmenge im Plasma bei gesunden 
Dauerbewohnern der Andenhohen normal und auch im Blut der Mitglieder der 
Expedition war im Verlauf von mehreren Monaten und beirn Aufsteigen von 
Meereshohe bis 6140 m keine Veranderungen nachzuweisen (TALBOTT 1936). 

Relativer Anstieg der Plasmalipoide in groBer Hohe, vor allem der Cholesteride, 
sind von ROBBENS (1926), LOEWY und MOSONYI (1927), SCHEMENSKY (1929), 
GRIFFEL (1930) berichtet worden. RABBENO nahm Untersuchungen in 2900 m 
vor und fand auch bei niederem Druck in der pneumatischen Kammer eine all­
gemeine Neigung des Plasmas, sich in groBer Hohe mit Fetten und Cholesterol 
anzureichern; die Phosphatide waren nicht verandert. Sehr hohe Plasma-Fett­
werte sind an Hochlandbewohnern beobachtet (SCHEMENSKY). Anstiege um 300 
bis 600% sollen als Folge der Einwirkung niederen P02 auf Tiere innerhalb 
weniger Tage ausgeli:ist werden (GUIFFEL). Die verschiedenen bisher aufgestellten 
Theorien, welche die Lipamie und Cholesterinamie in groBer Hohe erklaren 
sollen, sind bisher ledigIich Spekulationen (s. ferner LOEWY 1932 A, S. 100). 

12. Der Blutkreislauf. 
BARCROFT (1925, S.111£.) zeigte klar, daB wenn immer die unmittelbare 

Folge einer Verminderung des barometrischen Druckes eine Vermehrung der 
Pulszahl ist [LUTZ und SCHNEIDER (1913), CHRISTENSEN und KROGH (1936)] 
eingewohnte Menschen sich doch verschieden verhalten. Die Mitglieder der 
anglo-amerikanischen Expedition hatten beim Aufstieg nach Cerro de Pasco 
im Zug eine Pulsbeschleunigung, aber einige Tage nach Ankunft in Cerro de Pasco 
(4200 m) war die Pulszahl die gleiche wie in MeereshOhe, trotzdem doch nur 
eine teilweise Anpassung an das Klima sich ausgebildet haben konnte. Recht 
verschiedene Befunde mogen in den Berichten von Touren in groBer Hohe zu 
finden sein [Mosso (1899), HORTNAGL (1930)], leider macht der Mangel kon­
trollierter Bedingungen sie fast unverwertbar, mit der Ausnahme, daB sie ins­
gesamt zeigen, wie extrem hohe Pulszahlen in groBer Hohe selten sind. HART­
MANNs (1933) Aufzeichnungen im Himalayagebiet sind weit besser zu verwerten, 
als es sonst der Fall ist. Er fand keinen Anstieg des Ruhepulses, ehe nicht eine 
Hohe von 7000 m erreicht war, dagegen maBigen Anstieg irn Stehen und einen 
groBeren bei aktiver Muskeltatigkeit. Vermehrte Pulszahl bei nur maBiger 
Hohe (BONNARDEL und LIBERsoN 1932) muB als mangelnde Anpassung ge­
wertet werden. 

Die Ergebnisse der Chile-Expedition 1935 sind sehr eindeutig. Unter recht 
behaglichen Lebensbedingungen wurden wahrend der Dauer von 4 Monaten 
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in den Hohen der Anden taglich an 10 Mannern aus dem Flachland die Puls­
zahl festgestellt. Die Ruhepulszahl war praktisch bis zu 6140 m unverandert: 
3 Personen ausgenommen, von denen zwei definitiv unfahig waren, sich an 
das Hohenklima zu gewohnen. 1m Stehen war der Anstieg der Pulszahl etwas 
groBer als in Meereshohe und das Ausfuhren einer Standardmuskelubung ver­
ursachte abnorm ausgesprochene Beschleunigung. Die Zeit, welche zur Wieder­
herstellung der normalen Pulszahl notwendig war, erwies sich als nur leicht 
verlangert. Die folgende Tabelle zeigt die Mittelwerte fur 8 Manner. 

Tabelle 6. 
Hohe (m) 

Meeres- 2810 3660 4710 53~0 hohe 

Ruhepuls 57,7 58,7 60,2 60,7 62,8 
PulszaW im Stehen 72,3 75,0 80,2 85,6 78,0 

" nach Muskeliibung. 80,1 90,0 100,5 97,7 
Minuten, notig zur Wiederherstellung der 

narmalen Pulszahl . 1,5 1,6 1,9 1,7 

Vollig angepaBte Bewohner zeigen eine Verminderung der Pulszahl in 
groBer Hohe. In 5340 m Hohe hatten 32 gesunde untersuchte Manner einen 
Ruhepuls von nur durchschnittlich 52,0 gegen 62,5 bei einer gleichklassig ver­
gleichbaren Gruppe in Meereshohe (Antofagasta). Ahnlich fanden wir Abnahme 
der Pulszahl in Ruhe bis zu unternormalen Werten bei den besteingewohnten 
Mannern der Chile-Expedition. 

Beim Abstieg von groBer Hohe kehrt ein in den Bergen beschleunigter PuIs 
schnell zu N ormalwerten zuruck. Bei Mannern, welche in den Bergen eine 
normale Pulszahl hatten, bemerkte HARTMANN eine Verringerung unter die Norm 
beim Absteigen: dies war auch uns recht auffallig in Chile. Man mag deshalb 
die Pulszahl als ein gutes MaB der Anpassung an ein Hohenklima auffassen 
und kann derart etwa schlieBen, daB GROLLMAN (1933, S. 139) fast, wenn 
auch nicht vollstandig, auf Pike's peak (4200 m) eingewohnt war. ErhOhte 
Pulszahl muB deshalb als sicheres Zeichen des Versagens des Organismus in 
der Anpassung angesehen werden. Die Vermehrung der Pulsschlage in der 
Ruhe ist im allgemeinen direkt proportional dem Grad des Anpassungsmangels. 
Selten ist dies Zeichen ausgesprochen, ohne daB noch andere Anzeichen der 
Bergkrankheit nachweis bar waren, und so zeigt es Verschlimmerung bis zu den 
akuten Attacken des Soroches an. Ununterbrochen hohe Pulszahl in groBer 
Hohe ist das sicherste Zeichen, daB der Betroffene die Grenzen .seiner An­
passungsfahigkeit fUr groBe Hohen iiberschritten hat. 

Parallel zum Anstieg der Pulszahl ist gewohnlich eine Vermehrung des Gesamt­
blutumlaufes (Minutenvolumen des Herzens). Beim Aufsteigen zu groBer 
Hohe kommt es zu einer Vermehrung der yom Herz gefaBwarts getriebenen 
Blutmenge. Das Maximum ist gewohnlich in 24 Stunden bis zu 5 Tagen erreicht, 
um dann wieder in das Bereich der bei Meereshohe normalen Mengen abzusinken 
[GROLLMAN (1930, 1932), EWIG und HrnSBERG (1930), CHRISTENSEN (1937)]. 
Der Beweis, welchen MARGARIA und TALENTI fUr VergroBerung des Lungen­
kreislaufes fUhrten, ist nicht entscheidend. Es ist die Beobachtung von Interesse, 
daB die yom Herzen gefOrderte Blutmenge lange Zeit bevor die Akklimati­
sierung eine vollstandige ist, wieder normal wird. 

Ergebnisse d. inn. ~Ied. 54. 40 
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liA.SSELBACHB und LINDHARD&(1915) Arbeiten zeigen, daB die Anderung 
der Blutforderung des Herzens ausgesprochener bei einem Menschen sein diirfte, 
der sich nur mangelhaft auf einen niederen pOz einstellen kann. Technische 
Mangel mogen immerhin der absoluten Genauigkeit dieser langer zuriick­
liegenden Arbeiten in gleicher Weise Abbruch tun, wie denen von DOUGLAS, 
HALDANE, HENDERSON und SCHNEIDER (1913), sowie BARCROFT und Mitarbeiter 
(1923). Die Expedition auf den Pike's peak und die auf den Cerro de Pasco 
konnten keine deutlichen Storungen des Blutkreislaufes feststellen. 

HERBST (1932) berichtete nach kurzen Versuchen in der Unterdruckkammer 
von einem Anstieg des Minutenvolumens etwa proportional der Pulszahl bei 
Drucker)., die einer Hohe von etwa 3000-4000 m Hohe entsprechen. Wurden 
die Dru~ke noch weiter erniedrigt, so blieb die Pulszahl ziemlich konstant, 
wahrend das Minutenvolumen, und ebenso das Schlagvolumen des Herzens 
sich vergroBerten. Bei Drucken entsprechend einer Hohe von 8000 m und 
noch mehr trat ganz allgemein eine Verminderung sowohl des Schlag- wie des 
Minutenvolumens auf. Die kompensierenden Veranderungen der Herztatigkeit 
wurden bei dekompensierten Herzen nicht beobachtet. Coronarsklerotiker 
hatten zwar Anstieg der Pulszahl, aber keine Vermehrung des Schlagvolumens. 
Hatten, Kranke gut kompensierte Herzleiden, so verhielten sie sich vollig wie 
Gesunde .. Die Kenntnis der Blutforderung des Herzens bei Muskelarbeit in groBer 
Hohe ist weniger sicher. CHRISTENSEN (1937) hat Schatzungswerte nach Pulszahl 
und Blutdruckmessung an sich selbst wahrend der Dauer einer Arbeitsleistung 
am Zweirad-Ergometer aufgestellt. Danach scheint die Blutforderung des 
Herzens selbst in 5340 m nicht wesentlich verschieden von der auf Meereshohe. 
Bei auBerordentlich anstrengender Tatigkeit in sehr groBen Hohenlagen diirfte 
jedoch das Minutenvolumen abnorm ansteigen. EWIG und HINSBERG (1930) 
berichteten von einer Vermehrung des Minutenvolumens um 43 %, verglichen 
mit dem Wert bei Meereshohe bei Muskelarbeit einen Tag nach Ankunft auf 
dem Jungfraujoch; eine Woche spater war der UberschuB der Herzarbeit nur 
noch 30%, verglichen mit dem in Freiburg erhaltenen Wert. 

Messungen des Minutenvolumens an Eingeborenen sind bisher in sehr groBen 
Hohen noch nicht vorgenommen worden. Von Puls- und Blutdruckmessungen 
an Minenarbeitern in Quilcha, nach Berechnungen aus LILJESTRAND-ZANDERS 
Ergebnissen erhalt man W erte,die an sich einen unternormal kleinen Blut­
umlauf vermuten lieBen. Dies ware aber zweifellos eine irrige SchluBfolgerung. 
Die wahrscheinlichste Erklarung diirfte noch eine vermehrte Vascularisation und 
eine Vermehrung des Blutvolumens bei diesen Personen bedeuten. Bei ihnen 
scheint das Schlagvolumen des Herzens weit groBer als bei normal en zu sein, 
weIll man nach dem auffallend langsamen Puls und der allgemeinen Erscheinung 
der Herzhypertrophie urteilt. 

Einen schnell en PuIs wahrend des Aufstieges oder wahrend des Gehens 
in groBer Hohe haben viele Beobachter bemerkt. Viele berichten iiberein­
stimmend, daB diese Erscheinung nach einiger Zeit sich verliere (im allgemeinen 
nach wenigen Wochen). Immerhin ist es nicht allgemein bekannt, daB die 
maximale Pulszahl bei guter Akklimatisierung abgesunken ist. Auf der Chile­
Expedition wurde nachgewiesen, daB korperliche Anstrengung bis zum Kollaps 
die Pulszahl nicht bis zu dem Maximum bringen konnte, welches auf Meeres­
spiegelhohe eingetreten ware. Der W ohlakklimatisierte kann in 5000 m Hohe 
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nicht mehr als jene Pulszahl erreichen, die 20 Schlage weniger betragt als er 
maximal bei korperlicher thmng auf Meeresspiegelhohe erzielen kann. Bei 
schlechter Anpassung ist die Zahl der Pulsschlage nicht in dieser Weise beschrankt. 
In den Minen in 5800 m Hohe brachten auBerst starke Anstrengungen, welche 
auf Meeresspiegelhohe eine Pulszahl bis etwa 190 oder mehr hervorgebracht 
hatten, nur eine Beschleunigung bis zu 120 oder 140 mit sich. Offensichtlich 
verhindert die Ausbildung eines dauernd groBen Schlagvolumens eine starkere 
Frequenzsteigerung der Herztatigkeit. 

Diastolischer und systolischer Blutdruck sind ebenso wie der Pulsdruck 
in groBer Hohe nur wenig verandert. Ein geringer Anstieg fUr wenige Tage 
mag nach dem Aufstieg zu niedrigerem p02 erfolgen [LUSCHER (1923), GROSS­
MANN (1925), LOEWY (1932), EWIG und HINSBERG (1931)]. Die sorgfaltigen und 
wiederholt vorgenommenen Messungen GROBERS (1926, 1928) zeigten, daB ein 
maBiger initialer Anstieg im allgemeinen nach wenigen Tagen verschwunden ist. 
Selbst diese Anderung konnte nicht stets festgestellt werden. Die unter strengen 
Kautelen als Ruhewerte gemessenen iiber 1000 Blutdrucke an 10 Mannern 
ergeben einen wenig mehr als minimalen Anstieg, aber keine nachweisbare 
durchschnittliche Veranderung des Pulsdruckes yom Meeresspiegel bis zu 
6140 m. Das gleiche war beim Blutdruck im Stehen der Fall. Die einzigen 
auffallenden Veranderungen wurden an den zwei Personen wahrgenommen, die 
sich an das Hohenklima nicht gewohnen konnten. Beide Manner hatten in groBer 
Hohe eine dauernde systolische und diastolische Blutdruckerhohung urn 10 bis 
30mm Hg. 

MORPURGO (1926) beobachtete einen Blutdruckabfall im Gefolge einer Berg­
besteigung und hielt dies fiir eine Folge des 02-Mangels. Ein ahnliches Absinken 
des Blutdruckes laBt sich auch auf Meeresspiegelhohe durch lang dauernde 
ermiidende Muskelanstrengung leicht erzielen. Dies ist in allen Hohenlagen 
in gleicher Weise und wiederholt festgestellt worden. Die Wirkung halt nur 
12-24 Stunden an und mag der Zeit entsprechen, die notwendig ist, bis das 
Capillarbett wieder normal geworden ist. 

P16tzlich einsetzender Sauerstoffmangel, wie er etwa bei Einatmung von 
Stickstoff entsteht, bringt ein Absinken des Blutdruckes mit sich; dies geschieht 
sowohl bei normalen wie bei Hypertonikern und ist wenigstens teilweise eine 
Folge peripherer GefaBerweiterung [PoPEscu-INOTESTI und GABRIEL (1924); 
LOEWY und MAYER (1926)]. 

Schnelle Anderungen der Hohenlage wirken weit weniger drastisch, aber 
die Folgen sind von weit groBerer Allgemeinbedeutung. Die unmittelbare Folge 
ist gewohnlich ein Blutdruckabfall, wobei Hypertoniker aber nicht reagieren 
(JAEMISCH und HAUG, 1929). Demnach rufen kurz dauernde Aufstiege etwa in 
alpinen Bergbahnen oder ebensolche Abstiege gewohnlich unmittelbaren Anstieg 
oder Abfall das Blutdruckes hervor. In Flugzeugen mogen verschiedene Aus­
wirkungen auftreten (BEYNE 1928). 

Es wird allgemein angenommen, daB sehr groBe Hohenlage einen ausge­
sprochen ungiinstigen EinfluB auf die Herztatigkeit habe. Bei korperlicher An­
strengung entsteht eine Verdoppelung der Anforderungen an die Herzleistung. 
Einmal wird fiir eine bestimmte Arbeitsleistung Vermehrung der Herzschlage 
in der Minute erforderlich, zum andern aber entsteht infolge solcher Anforde­
rungen eine Herzdilation, die aber in der Tiefebene wieder zuriickgeht und in 

40* 
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diesem Sinne eine Dehnung der Muskelfasern (BARCROFT 1925, S. 137). Ohne 
Zweifel kann Rerzdilation als Folge ausgesprochener Rohenlage vorkommen 
[BARCROFT u. a. (1923) und SOMERWELL (1925)]; den Befund der Rerzhyper­
trophie bei Eingeborenen haben wir bereits frillier erwahnt. Rerzhypertrophie 
kann sich bei Meerschweinchen durch Einwirkung eines niederen p02 iiber die 
Dauer von einigen Wochen einstellen [LINTZEL und RADEFF (1929), CAMPBELL 
(1925), VAN LIERE (1936)]. Mit Hille von Rontgenstrahlen zeigte VAN LIERE 
(1927), daB akute Anoxamie allein Rerzerweiterung hervorrufen kann. Daraus 
folgt nicht notwendigerweise, daB ganz· allgemein dies eine ungiinstige Wirkung 
auf das Rerz darstellt. In akuten Experimenten fand SPYCHER (1931), daB 
diese Erweiterung nur ganz kurz vor dem Kollaps bei tiefem p02 eintritt. Die 
bei den Eingeborenen wahrgenommene maJ3iggrade Rerzhypertrophie erschien 
harmlos, ja eine niitzliche Anpassungsfolge. 

Der Gebirgler strengt sich gewohnlich, auBer bei besonderer Zwangslage, nicht 
starker an als ein Flachlander. Bei starker 02-Not ist der Rerz-Hirnkreislauf 
auf Kosten der Muskel-, Raut- und Nierendurchblutung gesteigert (GAUTER 
1926). Dies bedeutet das Einsetzen eines automatischen Mechanismus zur 
Sicherstellung durch Rerzdurchblutung. Rinzu kommt die verschobenen 
Rerzlage. 

Es ist wichtig zu wissen, daB die Rerzlage des Menschen in Gebieten groBer 
Rohe sowohl in Ruhe wie bei extremer Anstrengung eine tiefere ist, als die 
des Flachlanders. Bei den Bergbesteigern, welche dem Flachland entstammen, 
stellt sich Erweiterung der Rerzhohlen ein, und unter ihnen sind viele von 
athletoidem Typ, welche dieselbe Kraftleistung auf Meereshohe zu tun gut 
gewohnt sind. Wir teilen deshalb CHRISTENSENS (1937) Anschauung, daB fUr 
Leute mit gesundem Rerzen die kritische Rohe wahrscheinlich eher durch die 
Begrenzung der geniigenden Atmungsmoglichkeit, als in Schwierigkeiten der 
Zirkulation zu suchen ist. In den letzten Jahren vertraten eine Anzahl von 
Verfassern die Anschauung, daB Rerzkranke eine Rohe bis zu 2000 m ohne 
besondere Gefahr aufsuchen diirften, es sei denn ihr Kreislauf sei inkompen­
siert [s. u. a. ARON (1930), CAMPBELL (1936)]. 

"Ober die periphere Blutstromung in groBer Rohe ist recht wenig bekannt. 
LIEBESAY (1921) berichtete nach mikroskopischen Capillarbeobachtungen an 
der Raut iiber vielfache UnregelmaJ3igkeiten, wobei FINSTERWALD (1923) den 
groBten Teil von ihnen auf Temperaturerniedrigung der Rohenluft zuriickfiihrte. 
VANOTTI (1931) stellte ebenfalls Rautuntersuchungen mit dem Mikroskop bei 
2080, 3000, 4560 m "0. M. an. Kurz nach der Ankunft in groBer Rohe fand 
er deutliche Erweiterung und Verstopfung der Fingercapillaren. Diese Verande­
rungen zeigten die N eigung bei langerwahrendem Aufenthalt von 20 Tagen 
auf 3000 m wieder sich zu normalisieren. Leider konnen die Annahmen VA­
NOTTIs eines vermehrten capillaren Druckes nicht ernsthaft verwertet werden, 
da keine entsprechenden annehmbarenMessungen durchgefiihrt wurden. LUSCHER 
(1923) sah auf 3450 m keine Veranderung des capillaren Blutkreislaufes. 

MATEEF und SCHWARZ (1935) machten die interessante Beobachtung, daB 
orthostatischer Kreislaufkollaps viel leichter bei niederem Druck als bei ge­
wohnlichem Luftdruck eintritt und daB diese Erscheinung gleichsinnig mit 
den Symptomen der Bergkrankheit einsetzt. _:Nach BARCROFT (1925) waren beide 
Erscheinungen als Ausdruck einer Sauerstoffnot der Medulla oblongata auf-
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zufassen. Es ist jedoch ungewill,- ohsolche Menschen, die nur kurz auf groBer 
Hohe weilen, oder Dauersiedler ungewohnlich gegen orthostatischen Kreislauf­
kollaps empfindlich sind. 

13. Korpertemperatur und Wirmeregulation. 

Einige Besonderheiten der Korpertemperatur in Ruhe sind in Verbindung 
mit dem pOz beschrieben worden [ZUNTZ u. a. 1906), DURIG u. a. (1909)]. In 
Hohen von 2000-4000 m wurde ein Anstieg der Temperatur in Ruhe von 
ZUNTZ u. a. (1906) sowie DURIG u. a. (1909) beobachtet. Mit der Riickkehr ins 
Flachland solI die Korpertemperatur sich fiir einige Tage auf einen abnorm niedri­
gen Wert einstellen. Wenn der pOz schnell auf sehr niedrige Werte absinkt, 
findet man eine, zuweilen recht ausgepragte Abnahme der Temperaturen bei 
Mammalien und Vogeln [BERT (1878), LOEWY (1927), BEHAGUE, G.ABSAUX und 
RICHET FILS (1927), MARoARIA (1928)]. Man konnte diese Erscheinung als einen 
Ausdruck der allgemein Lebensvorgange herabsetzenden Wirkung eines ernied­
rigten pOz-Wertes auffassen, vorausgesetzt, daB die Toleranzgrenze nur um 
weniges und fiir kurze Zeit iiberschritten wird. 

Die Teilnehmer der Chile-Expedition waren viel besser akklimatisiert, wie 
die Teilnehmer friiherer Expeditionen, sowie Tiere, die friiher beobachtet worden 
waren. Rectaltemperaturen bei absoluter Ruhelage und niichtern wahrend der 
Dauer von 4 Monaten zeigten praktisch keine starken Abweichungen. Einige 
der Neuankommlinge in 2800 m hatten eine geringe Zunahme urn etwa 0,50 C 
der Korpertemperatur, die aber nur voriibergehend war. Dasselbe war auch 
in 3660, 4700 und 5340 m der Fall, aber in groBeren Hohenlagen waren die Korper­
temperaturen eigenartig von Tag zu Tag wechselnd. Konstant dauernde Zu­
oder Abnahmen von 0,2--0,60 waren nicht selten. Die mittleren Ruhetemperaturen 
betrugen 36,80 in 5340 m und 36,60 C in 6140 m. Die groBeren Wechsel der 
Temperatur, die von anderen Beobachtern angegeben werden, sind als Ausdruck 
schlechter Akklimatisation aufzufassen. 

Bei korperlicher Arbeit in groBer Hohe nimmt die Korpertemperatur ver­
haItnismaBig weniger zu, als bei einer Arbeit auf MeeresspiegelhOhe, welche die 
gleichen Ermiidungserscheinungen bewirken wiirde (ZUNTZ u. a. 1906). Es ist 
dies leicht zu verstehen. Verdiinnung des Sauerstoffgehaltes der Luft verhindert 
einen Anstieg der Stoffwechseloxydationen und somit der Leistungsfahigkeit. 
Es tritt zudem die Zunahme des Warmeverlustes jeden Korpers in groBen Hohen 
in Erscheinung, die sich aus Temperaturdifferenz, Luftbewegung und Trocken­
heit der Medien zusammensetzt. 

14. Leber und Milz. 

Es ist nicht weiter iiberraschend, wenn schon nach wenigen Tagen in einem 
Sauerstoffdruck, der zu niedrig ist, als daB er auf die Dauer ertragbar ware, 
morphologische und chemische Veranderungen in der Leber nachweisbar werden. 
Die Details der in solcheu drastischen Versuchen eintretenden degenerativen 
Veranderungen konnen bei A. LOEWY (1932), S.282 f. sowie bei LOEWY und 
COHNHEIM (1933) nachgelesen werden. Ihre Bedeutung, sowie ihre Beziehung 
zu solchen Bedingungen, die unter Umstanden eintreten konnen, sind nicht 
geklart. Das gleiche sei von der Milz gesagt. Eineweit interessantere Frage 
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ist die mogliche Rolle- dieser Qrgane bei der Entstehung der Polycythamie 
in groBer Rohe. GIANNINI berichtete 1929, daB Tiere, welche fiir einige Zeit unter 
niedrigem p02 gehalten wurden und dann zu normalem p02 zuruckgebracht 
werden, Anstieg des Serumbilirubins und leichte Gelbsucht zeigen. VERZAR u. a. 
(1933), NAEGELI (1931) bemerkten maBige Zunahme der Serumbilirubinwerte 
bei 5 von 6 Mannern auf dem Jungfraujoch (3450 m). RURTADO (1932) be­
richtete, daB normale oder hochnormale Werte des Serumbilirubins bei einge­
borenen Dauerwohnern der hohen Anden (3200-4500 m) bestehen, beirn Ab­
stieg auf 350 m sich aber wieder normaIisieren. REILMEYER, RECKNAGEL und 
ALBRUS (1933) andererseits berichteten iiber Abnahme der Ausscheidung von 
Gallenfarbstoffen'irn Rarn und Kot in 2650 m gleichzeitig mit der Abnahme 
der Plasmapigmente (Bilirubin). Auf der Basis von 3 Befunden erwagen sie 
eine Verminderung des Blutfarbstoffabbaues in groBer Rohe und dies solI mehr 
oder weniger die Entstehung der Polycythamie erklaren. Sie behaupten auch, 
obwohl die Zahl der Retikulocyten ansteigt, konne der Anstieg der Zahl der roten 
Blutkorperchen nicht auf einer Bildung neuer jugendlicher Zellen beruhen. 
KAULBERG (1932) glaubte iibrigens ebenfalls, daB die Lebensdauer der roten 
Blutkorperchen in groBer Rohe verlangert sei. Diese Theorie der Polycythamie 
als Ausdruck einer vermehrten Lebensdauer der roten Blutkorperchen ist von 
groBem Interesse, aber der gegebene Beweis scheint leider nicht sehr stichhaltig 
(vgl. die p02-Theorie und die Entstehung des Icterus neonatorum von ANSEL­
MINO und ROFFMAN, 1931). 

Andererseits stellt NAEGELI (1931) fest, daB beirn Abstieg von groBer Rohe 
weder ein Zeichen von Gelbsucht oder Ryperbilirubinamie zu finden ist, selbst 
wenn die Ramoglobinkonzentration des Blutes schnell absinkt. 

Die Bedeutung der Milz als Blutspeicher ist dank BARCROFTS Werk (1927, 
1934) wohlbekaimt. BINET und WILLIAMSON (1926) sowie BINET und FOURNIER 
(1926) haben an Tieren gezeigt, daB der unmittelbare Anstieg des Blutfarbstoff­
gehaltes sowie der Zahl der roten Blutkorperchen bei Einwirkung eines niederen 
p02lediglich eine Folge der MHzkontraktion ist (s. auch WOLHEIM, 1927). Diese 
Wirkung kann direkt an der MHz beobachtet werden. 

Setzt man milzlose Tiere einer p02-Erniedrigung aus, so tritt nur eine ver­
haltnismaBig geringe Anderung der Blutkonzentration auf, trotzdem mag es 
sein, daB dieses Eingreifen der Milz beirn Menschen weniger bedeutsam ist, 
steht es doch fest, daB die menschliche Milz offensichtlich eine geringere Speicher­
funktion zu erfiillen hat, als es bei den bisher untersuchten Tieren der Fall ist 
(KEYS und TAYLOR 1935). Bei Andauern des verminderten p02 auf einer leicht 
ertragbaren Stufe scheint die Milz eine wichtige Rolle zu haben. Entmilzte Runde, 
welche 6 W och~n lang in 3000 m Rohe gehalten wurden, entwickelten eine weit 
starkere Polycythamie als Kontrollhunde. Es ist deshalb anzunehmen, daB die 
Milztatigkeit in bezug auf Zerstorung der roten BlutkOrperchen oder der Ver­
hinderung ihrer Neubildung in groBer Rohe nicht unterschatzt werden darf 
(CHIATELLINO und GOLDBERGER 1930). An Meerschweinchen zeigte VAN LIERE 
(1936), daB nach 20-lO5 Tagen bei 380-440 mm Rg Druck die GroBe der Milz 
etwa 5-6fach die des normalen Tieres iibersteigt. 

Tastbarkeit der Milz wird nur gelegentlich bei den Dauerbewohnern der Anden­
gipfel festgestellt, aber es sollte bemerkt werden, daB nur auBergewohnlich hoch­
gradige Splenomegalie bei solchen Menschen iiberhaupt tastbar wird, da bei ihnen 
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das Zwerchfell etwa eine Hand hreitnach unten verschoben ist. Auch der M. 
rectus abdominis kann mehrfach so dick als normal sein. 

15. Der Wasserhaushalt. 
Viele Beobachter bemerken einen ausgepragten Wasserverlust in groBer Hohe, 

der aber beim Absteigen ins Flachland wieder ersetzt wird [so u. a. EGGER 
U. a. (1897), S. 456; O. COHNHEIM, KREGLINGER und KREGLINGER (1909); BAR­
CROFT U. a. (1923); HINGSTON-BARCROFT (1925), S. 190]. Nicht zum wenigsten 
ein Teil dieser Erscheinung diirfte auf einer Anderung der Hydratation des Korpers 
beruhen. Die Ursache ist schwer festzulegen, denn obwohl eine Vermehrung 
der Wasserausscheidung aus dem Korper in groBer Hohe vorkommen mag, 
ist kein Grund bekannt, weshalb dieser Verlust nicht durch eine Vermehrung der 
Wassereinfuhr wieder ausgegIichen werden sollte. 

Die durch die Lungen in Dampfform abgegebene Wassermenge sollte man 
als vermehrt erwarten, ist doch die Ventilation der Lungen verstarkt. SCHROETTER 
und ZUNTZ (1902) konnten in 2 Ballonaufstiegen keine Veranderung beobachten, 
aber GALEOTTI und SIGNORELLI (1912) fanden eine solche in den Alpen. Bei 
Muskelarbeit muB der Wasserverlust durch die Lungen etwa im Verhaltnis zur 
Vermehrung der Ventilation sich steigern. 

Eine weitereSteigerung wird durch besonders starke Trockenheit der Luft 
an s~hr hohen Platzen eintreten miissen. Wenn die Einatmungsluft zu 20% mit 
W 8JSserdampf gesattigt ist, wird der Wasserverlust bei gleicher VentilationsgroBe 
etwa doppelt so groB, als wenn eine 60 % gesattigte Luft in die Lungen gelangt. 

GALEOTTI und SIGNORELLI (1909) schatzten, daB der Wasserverlust durch 
die Haut in groBer Hohe bei Ruhe vermindert ware; der EinfluB der Temperatur 
war jedoch ungewiB; die Messungen auf Meereshohe waren in dem heiBen Klima 
Neapels vorgenommen worden. Sie stellten fest, daB der Hautwasserverlust 
auf das Siebenfache bei Muskeliibung (Klettern) ohne sichtbares Schwitzen an­
steige. Trotzdem ist es nicht glaubhaft, daB es sich hier um Perspiratio insen­
sibiIis handelt, sondern sehr wahrscheinIich nur um eine schnelle Verdampfung 
echten SchweiBes. Der Befund SCHROETTERS und ZUNTZ' (1902), daB es zu einer 
Verminderung des SchweiBverlustes kame, ist wohl als Folge der niedrigen Tem­
peratur (-12°0) bei den Ballonaufstiegen anzusehen. DORNO (1929) hat die 
Bedeutung der Hauttemperatur fiir den Wasserhaushalt des Menschen im 
Gebirge hervorgehoben. 

In Anbetracht der Verschiedenheiten der Methoden der Temperaturregulation 
sind Tierversuche iiber Wasserhaushalt wenig brauchbar, besonders bei einer 
Frage wie die nach der Wirkung einer Veranderung in physikaIischem Zustand 
der Umgebung. GUILLEMARD und MOOG (1907) berichteten, daB Hautwasser­
mit Lungenwasserverlust bei Meerschweinchen, unter den Bedingungen wie sie 
in groBer Hohe herrschen, vermindert ware. SMITH (1928) berichtete, daB Hunde 
und Ratten nur gering Wasser nach 24-48 Stunden bei einem um 100 mm 
Hg unter die Norm erniedrigten Barometerdruck zuriickhalten. 

16. Saure-Basenhaushalt. 
Falsche Annahmen und technische Mangel sind nirgends augenfalliger als 

in dem Schrifttum iiber Saure-Basenhaush'8,lt und die BIutreaktion in groBen 
Hohen. Es seien deshalb zurVereinfachung gewisse_Begriffe im voraus festgelegt. 
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Nach VAN SLYKE und CuLLEN (1917) verstehen wir unter Alkalireserve die 
Fahigkeit des Blutplasmas CO2 zu binden, sie bezeichneten als Aziaosis eine Ver­
minderung dieser Alkalireserve; eine Vermehrung des CO2-Bindungsvermogens 
dagegen als Alkalosis. Diese Ausdriicke sind allgemein ublich geworden, aber es 
ist notwendig, daran zu erinnern, daB VAN SLYKE und CuLLEN (1917) sowie 
HAsSELBACH und WARBURG (1918) klarlegten: Veranderungen der Alkalireserve 
bedeuten in keiner Weise eine Messung der aktuellen Blutreaktion. Wir werden 
eine Blutreaktion, die saurer als die normale ist, deshalb als Aziditmie bezeichnen, 
den entsprechenden Zustand, in dem das Blut tatsachlich alkali scher als normal 
ist, demgemaB als Alkalitmie. 

Zweifellos gibt die RENDERSoN-HAssELBAcHsche Gleichung die genaue Be­
ziehung im Blutplasma zwischen PH, CO2 und der Alkalireserve in gleicher 
Giiltigkeit fiir den Zustand auf Meeresspiegelhohe wie fiir groBe Rohenlagen 
an. Gewohnlich wird die Formel wie folgt dargestelIt: 

PH = Pi.: + log [~~gg:]] ; [BRCOa] stellt dabei die molare Konzentration 

von Bicarbonaten oder das Bicarbonat als Volumina von CO2 dar, wahrend 
[R2COa] die molare Konzentration von Kohlensaure ausdriickt, oder auch die 
V olumina von CO2 in physikalischer Losung. Aber [R2COa] ist linear proportional 
dem Druck der freien Kohlensaure, pC02 genannt, und unabhangig von der AI­
kalireserve und dem PH im physiologischen Bereich. [BRCOs] ist lediglich die 
Differenz zwischen dem Gesamt-C02 in der Flussigkeit und dem [R2COS]. 1m 
Blutplasma ist Pi.: = 6,11. Derart laBt sich, bei bekannten Gesamt-C02 und 
PH, pC02 genau berechnen. Mit entsprechenden MaBnahmen kann die Methode 
auf Gesamtblut angewandt werden, sowie auf ZelIen, Urin u. a. [vergl. PETERS 
u. VAN SLYKE (1931), Kap. XVIII; KEYS, HALL und BARRON (1936); DILL, 
DALY und FORBES (1937)]. 

Mosso (1899) zeigte, daB der Blut-C02-Gehalt in groBer Rohe vermindert 
ist. AIle spateren Untersucher haben dies bestatigt. Es steht nunmehr fest, 
daB der CO2-Gehalt des arteriellen Blutes im direkten Verhaltnis zur Rohe uber 
dem Meeresspiegel sich verringert. Mosso baute auf diese Tatsache seine wohl­
bekannte "Akapnie"-Theorie der Bergkrankheit auf; sie bedeutet, daB wenn der 
Plasma-C02-Gehalt absinkt und der pC02-Druck konstant ist, das ganze System 
"sauer" werde. Tatsachlich haben viele Nachuntersucher sich dieser Meinung 
angeschlossen, daB die CO2-Verminderung in groBer Rohe eine "PH-Verkleine­
rung" mit sich bringe. Der Irrtum liegt in der Tatsache, daB der pC02 sowohl 
in den Lungen wie im Blut im Verhaltnis zur Rohe uber dem Meere verringert 
ist. lndividuelle Abweichungen sind nicht sehr groB und der CO2-Partialdruck 
ist stets zwischen 1 und 4 mm hoher im Blut als in der AIveolarluft (DILL, 
CHRISTENSEN und EDWARDS 1936; s. auch unter Veranderungen der Atmung). 
Der Ausgleich des CO2-Druckes durch die tierische Membranen ist einem ein­
zigen Kreislauf ubrigens fast vollstandig (KEYS 1934). 

Die Alkalireserve (C02-Kapazitat) fallt mit dem Grad des Aufstieges in die 
Rohe. Dies konnte aus den Titrationskurven GALEOTTI (1904) sowie aus der 
ErhOhung der Empfindlichkeit der Blut-C02-Dissoziationskurve gegen hinzu­
gesetzte Milchsaure in groBer Rohe (BARCROFT u. a. 1913-1914) erschlossen 
werden. Die direkte Messung der Alkalireserve durch BARCROFT und Mitarbeiter 
(1913-1914, 1922), WINTERSTEIN (1915), ABnERHALDEN und Mitarbeiter (1922), 
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DILL u. a. (1931), WITTKOWER (1933), :M:ANZANILLA (1936), DILL, CHRISTENSEN 
und EDWARDS (1936) geben gute Bestatigung. Wie wir spater zeigen werden, 
falIt die Alkalireserve im Verhaltnis zum pC02 ab, so daB der PH praktisch 
unverandert auch in groBer Hohe ist, falls der Betreffende sich gut akklima­
tisiert hat. 

Der Mechanismus, welcher das Saure-Basengleichgewicht in groBer Hohe 
stOrt, wurde von HALDANE, KELLER und KENNAWAY (1919-1920) sowie von 
HENDERSON und HAGGARD (1920) klargelegt. Es verhalt sich folgendermaBen: 
Die Verminderung des p02 ruft eine vermehrte Beatmung hervor, hierdurch 
kommt es zu Anstieg der CO2-Ausscheidung durch die Lungen aus dem Blut 
und so zeigt das Blut eine Neigung zu Alkalinitat. Die Nierenarbeit hat ein 
Ausgleichsbestreben, wobei es zu vermehrter Entfernung von basischen lonen 
durch den Harn kommt. Damit tritt aber ein Absinken der Alkalireserve ein 
und so ist als Ausdruck der guten Anpassung an das Hohenklima das Blut-PH ver­
haltnismaBig unverandert, dagegen vermindert sich die Alkalireserve bis zu 
einem Werte, der dem verminderten pC02-Druck entspricht; letzterer wird in­
folge der dauernden Hyperpnoe niedriggehalten. Wird bei gewohnlichem Luft­
druck die Atmung forciert, tritt eine nachweisbare Verminderung der Alkali­
reserve des Blutes auf [HENDERSON und HAGGARD (1918), COLLIP und BACHUS 
(1920)J, gleichzeitig wird der Harn alkalisch (LEATHES 1919). Das Blut-PH steigt 
derart nach etwa 10-15 Minuten um 0,20-0,24, um etwa 5 Minuten nach 
Abbruch der Atemforcierung wieder zum Normalwert zuriickzukehren (LEPPER 
und MARTLAND 1927). 

YANDELL HENDERSON (1920) sagte voraus, daB das Blut-PH in groBer Hohe 
ansteigen wiirde. WITTKOWER (1933-1934) hat aus dem Schrifttum Tatsachen­
material gesammelt, um seine eigenen Befunde, daB der EinfluB der Hohe auf das 
Blut-PH variabel ist, zu stiitzen. Technische oder physiologische Mangel ent­
werten die Befunde GIGONs (1925), FRITZ' (1926), BREHMS und GYORGYs (1927) 
augenfallig und lassen die endgiiltige Genauigkeit der Ergebnisse HASSELBACHS 
und LINDHARDS (1915), WINTERSTEINs und GOLLWITZERS (1928), sowie WITT­
KOWERs (1933-1934) ungewiB. Alle Autoren berichteten verschieden: iiber 
Azidamie, von keiner Veranderung, oder hatten ganz verschiedene Ergebnisse. 

Die Methoden, mit welchen Alkalamie nachgewiesen wurde, waren besser 
[BARCROFT u. Mitarbeiter (1922), MONGE (1929), EWIG und HINSBERG (1931), 
DILL u. a. (1931)], aber der endgiiltige Beweis konnte erst durch die Arbeit der 
internationalen Hohenexpedition gefiihrt werden, bei welcher Bestimmungen im 
arterielIen Blut, in volliger Ruhe und bei sorgfaltigem Schutz gegen Anderung 
im Gasgehalt vorgenommen wurden. Die Messungen wurden doppelt mittels 
Glaselektroden sowie mit Hilfe der HENDERSON-HASSELBAcHschen Methoden 
ausgefiihrt [s. KEYs, HALL und BARRON (1936), DILL, CHRISTENSEN und ED­
WARDS (1936), DILL U. a. (1927)J. Bei einem nur teilweise dem Hohenklima an­
gepaBten Mann war nach 10-56 Tagen in 2810 m Hohe das Blut um 0,02-0,04 
alkalischer als normalerweise. Bei weiterem Aufsteigen W11rde das Blut-PH auf 
einer Hohe von 3660 m um 0,02-0,06-PH alkalischer und zeigte fernerhin wahrend 
der folgenden 6 Wochen in 4710, 5340 und 6410 m keine bedeutende Anderung. 

Der weniger AngepaBte hat gegeniiber dem Wohlakklimatisierten eine groBere 
Alkalinamie, demnach diirfte bei schwererakuter Bergkrankheit Alkalinitat 
des Blutes eher als schwache Azidamie vorherrschen. Es ist lehrreich, Vergleiche 
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mit Dauerbewohnern dieser Hohen anzustellen. Der pn-Durchschnitt betrug bei 
vollig angepaBten gesunden Bewohnern nach einigen J ahren Aufenthalt in 5340 m 
arleriell etwa 7,37, der Normalwert auf Meeresspiegelhohe ist etwa 7,37-7,41. 
Eigenartigerweise zeigten 2 Bewohner, welche an MONGES Krankheit auf 3660 m 
litten, geringgradige Azidamie. 

Die arterielle Blutreaktion bei sehr anstrengender Muskeltatigkeit ist nur 
gering oder gar nicht saurer gegenuber dem Verhalten in Ruhe (Versuche an 
Mannern wurden auf 3660 und 4710 m) vorgenommen, im Gegensatz zur Azid­
amie durch Muskelanstrengung auf Meereshohe (vgl. DILL, TALBOTT und ED­
WARDS 1930). Es steht dies gut in Dbereinstimmung mit unserem Befund, daB 
eine Anhaufung der Blutmilchsaure in groBer Hohe weit geringer als im Flach­
land stattfindet (s. ferner unter "Milchsaure"). 

Abgesehen von den Veranderungen im [BHC03 ] und [H2C03] ist der Saure­
Basenhaushalt im Blut nicht wesentlich in groBer Hohe gestort. Die Verande­
rungen in den andereneinfluBausubenden Variablen H 20, Basen, Cl u. a. ent­
sprechen im allgemeinen den quantitativen Erwartungen aus dem HENDERSON­
VAN SLYKE-System [HENDERSON (1928), HENDERSON u. a. (1924, 1930, 1931); 
VAN SLYKE, Wu und McLEAN (1923), PETERS und VAN SLYKE (1931), DILL 
u. a. (1937)]. Mit der Verminderung im Bicarbonatgehalt des Blutes wird die 
Bedeutung der Phosphat- und Protein-Puffersysteme verhaltnismaBig groBer. 
Aber es ist bei der geringen Anhaufungsmoglichkeit von Milchsaure nicht recht 
glaubwiirdig, daB dem Lactat-Puffersystem eine erheblichere Wichtigkeit zu­
kommt, wie dies von MURALT (1935) erwogen wurde. 

Das Saure-Basengleichgewicht zwischen Zellen und Plasma wurde von der 
Chile-Expedition 1935 ebenfalls untersucht. Abweichungen waren nicht nachweis­
bar. Die Verteilung von H+ Cl- und HC03 erschien ganz unverandert. 

Die Bedeutung der Nierentatigkeit in der Regulierung des Saure-Basenhaus­
haltes als Voraussetzung der Anpassung und Klimagewohnung ist augenfallig. 
HASSELBACH und LINDHARD stellten 1915 fest, daB bei niederem p02 die Am­
moniakausscheidung durch die Nieren verminderl ist, und dieser Befund ist von 
SINGER 1929, MONGE u. a. 1928, bestatigt worden. AZZI (1923) und Gyorgy 
(1924) berichteten von einem Anstieg des Harn PH bei maBig groBer Hohenlage, 
leider waren die Bedingungen nicht gut kontrolliert. DAVIES, HALDANE und 
KENNAWAY (1920) fanden in kurz dauernden Kammerversuchen stets eine 
starkere Harnalkalinitat. VIALE (1923), SINGER (1929), MONGE und Mitarbeiter 
(1928) berichteten ahnlich von Alkalischwerden des Harnes bei Aufstieg bis zu 
3600 m. Verschiedenheiten der Resultate mussen technischen Schwierigkeiten 
[WINTERSTEIN und GOLLWITZER-MEIER (1928)] zugeschrieben werden. 1st der 
Aufenthalt bei niederem p02 langer dauernd, sind die Abweichungen des Harnes 
vom normalen Verhalten nicht groB, aber andrerseits sind die bisher verwert­
baren Resultate noch recht unvoll~tandig. 

17. Das Verhalten der Milchsaure im Bint. 

Seit den Arbeiten ARAKIS (1890, 1891) und den klassischen Studien FLET­
CHERs und HOPKINS (1907) ist allgemein angenommen worden, daB die MiIch­
saurebildung im Organismus mit einem gewissen Sauerstoffmangel in den Muskeln 
verknupft sei. Neuere Anschauungen A.-V. HILLS, OTTO MEYERHOFFS u. a. 
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machen es glaubhaft, daB Sauel'Stoffmangel entweder den "Milchsaure-Mechanis­
mus" im Zuckerstoffwechsel hervorruft, oder die Anhaufung von Milchsaure 
durch Verhinderung der Hexose-Resynthese ermoglicht. Deshalb ware zu er­
warten, daB im Zustande des Sauerstoffmangels in groBer Hohenlage die Milch­
saure im Blute vermehrt sei. 

Abgesehen von der Bedeutung dieser Frage fiir die allgemeine Anschauung 
des Muskelstoffwechsels, hat sie direkte wichtige Beziehungen zum Problem 
der Physiologie des Lebens in groBer Hohe. Eine ErhOhung des Milchsaure­
spiegels im Blut konnte gut die Neigung des Blutes zu alkalischer Reaktion 
in groBer Hohe ausgleichen und normale oder gesteigerte Anregung der Atmungs­
zentren unterhalten. Ferner ware es einleuchtend, Muskelschwache und leichte 
Ermiidbarkeit in groBen Hohen durch eine gesteigerte Anhaufung von Milch­
saure zu erklaren. In der Tat scheint aber keine dieser Erwartungen erfiillt. 
Die ersten Messungen RyFFELs (19lO) und BARCROFTS u. a. (1915) waren wegen 
der nichtzweckentsprechenden Arbeitsweisen von zweifelhaftem Wert. Enthalt 
auf Meeresspiegelhohe in Ruhe die Einfl,tmungsluft nur wenig Sauerstoff, tritt 
dennoch keine Vermehrung der Blutmilchsaure auf, bevor nicht nahezu atem­
erstickende Zustande erreicht sind [JERvELL (1928), BOCK, DILL und EDWARDS 
(1932)]. BAICENKO und KRESTOWNIKOFF 1932c berichteten zwar von einem 
deutlichen und anhaltenden Anstieg des Blutmilchsaurespiegels, dies kann aber 
im Hinblick auf die Ergebnisse LAQUERS (1920), DILLS u. a. (1931), HARTMANNS 
und v. MURALTS (1934) sowie EDWARDS (1936) nicht aufrechterhalten werden. 
Sowohl akklimatisierte, wie nichtakklimatisierte Untersuchte hatten einen Ruhe­
Milchsaurewert, der praktisch konstant, vom Meeresspiegel bis zu 4390 m in 
den Rocky Mountains, und ebenso vom Meeresspiegel bis zur Hohe von 6140 m 
in den Anden war. 

Die Beziehungen zwischen dem Verhalten in Arbeit und in der Erholungszeit 
sind weniger sicher. Aber wieder geben die auffallend hohen Werte von BAl­
CENKO und KRESTOWNIKOFF (1932 c) zu Bedenken AnlaB. In Hohen iiber 3460 m 
fanden LAQUER (1924) sowie HARTMANN und MURALT sofort nach einer kurz 
dauernden Arbeitsleistung von 1-3 Wnuten erhohte Werte gegeniiber dem 
Verhalten im Flachland. Die Erholungszeit, d. h. die zur Entfernung der Milch­
saure notwendige Zeitspanne war viel geringer in groBer Hohe. Die starker er­
hohten Werte unmittelbar nach der Arbeitsleistung mogen einfach durch schnelle­
ren Blutumlauf und schnelleren Ausgleich zwischen Blut und Gewebe erklart 
sein [so MARGARIA und EDWARDS (1934), NEWMAN u. a. (1937)]. 

Nur EDWARDS (1936) hat Blut wahrend der Arbeit entnommen. Er unter­
suchte trainierte Personen, die auf einem Zweirad-Ergometer eine Arbeit von 
lO Minuten Dauer verrichteten. Er f~nd am Ende dieser 10 Minuten Arbeit 
den Milchsaurespiegel annahernd proportional der Arbeitsanstrengung und derart 
dem Sauerstoffverbrauch (s. CImISTENSEN 1937) gleichsinnig in allen Hohenlagen 
vom Meeresspiegel, 28lO, 3660, 4700 bis zu 5340 m (7 Personen). 

Bei langer fortgesetzter Ausiibung in groBer Hohe scheint eine mehr als 
verhaltnismaBig kleine Anhaufung von Milchsaure nicht moglich zu sein. HART­
MANN und v. MURALT hatten am Ende einer anstrengenden Ersteigung des 
"Monch"-Gipfels (4100 m) nur einen niedrigen Milchsaurespiegel. Teilnehmer 
der Expedition in Chile 1935 endeten iMe bis Z:u.J: ErschOpfung anstrengenden 
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Ersteigungen auf. 6100 m mit nur· etwa 16 mg- % Blutmilchsaure. Ganz allge­
mein war der Spiegel der Blutmilchsaure unabhangig vom Grad der Sauerstoff­
not. Es mag hier angefiihrt sein, daB auch bei dem Sauerstoffmangel durch Herz­
schwache die Blutmilchsaure gewohnlich bei Ruhe normal ist und lediglich 
gering bei korperlicher Anstrengung ansteigt (WEISS und ELLIS 1935). Eine 
Beziehung besteht zwischen Alkalireserve im Blut und den Mengen von Milch­
saure, die angehauft werden konnen [DILL, EDWARDS und TALBOTT (1932), 
DILL (1936)]. HARTMANN und v. MURALT (1934) haben diese Abhii.ngigkeit 
in einer Unterdruckkammer und auf dem Jungfraujoch (3460 m) mit Dar­
reichung von Bicarbonat sowie Ammon-Phosphat dargelegt. Es ist demnach 
wahrscheinlich, daB die Anhaufung von Milchsaure in erster Linie vom Gesamt­
grundstoffwechsel iiberwacht wird, in zweiter Linie aber von der Alkalireserve 
und nur ganz gering, wenn iiberhaupt, von dem Grad des Sauerstoffmangels 
an sich. 

18. Nierentatigkeit. 

Abgesehen von der Ammoniakausscheidung und dem Ham PH (s. "Saure­
Basenhaushalt") ist nur wenig iiber die Wirkung verschiedenen p02'S auf die 
Nierentatigkeit bekannt. GUILLEMARD und MOOG fanden eine erhebliche Ein­
schrankung der ausgeschiedenen Harnmenge wahrend zweier Tage in 4800 m 
Hohe. Sie fiihren in ihrer Arbeit Beobachtungen anderer Forscher an, die eben­
falls Verminderung der Diurese in groBer Hohe feststellten. Sie glaubten zeigen 
zu konnen, daB es sich lediglich um eine ortliche Wirkung an den Nieren han­
dele, und zwar unabhangig von anderen Einfliissen; dies scheint jedoch recht 
zweifeIhaft. 

1m Gegensatz dazu fiihrt LOEWY (1932, S.234) zahlreiche langer zUrUck­
liegende Beobachtungen an, in denen wahrend der ersten 4 Tage in groBer Hohe 
eine Vermehrung der Harnausfuhr wahrgenommen wurde. In kurzen Kammer­
versuchen kam es nach SINGER (1929) ebenfalls zu leichtem Anstieg der Diurese; 
er erwog, ob diese Diurese nicht von Bedeutung ffir einen Ausgleichim Saure­
Basenhaushalt sei und fiihrte aus, daB die Diurese nicht immer nur einfach eine 
Folge der angestiegenen Alkalinitat des Blutes sei. 

Eigene Beobachtungen bei Automobilfahrten auf den Pike's Peak (4300 m) 
sowie Bahnfahrten in Siidamerika bis zu 4000 m deckten keinerlei plotzliche 
Anderung der Harnmenge in groBerer Hohe auf. Harnproben von 5000-7000 m 
von DYRENFURTHS Expedition wurden in die Ebene gesandt und von LOEWY 
1930 untersucht. Er fand, daB der "N"-Gehalt und seine Verteilung ahnlich dem 
war, welche bei Mannem bei korperlicher Arbeit in 2000-2500 m Hohe der 
Alpen gefunden wurden. Bei den Himalaja-Bergsteigem war demnach keine 
Steigerung der "N"-Ausscheidung festzustellen. Dies stimmt mit unseren eigenen 
Befunden iiberein: Das gleiche diirfte von langer dauerndem Aufenthalt in 
groBerer Hohe geIten. Von 14 Mannern, die 4 Monate lang auf den Hohen der 
Anden beobachtet wurden, zeigte keiner Polyurie oder Nycturie. 

SINGER (1929) hat auch die "N" und "CI"-Ausscheidung genauer im Harn 
in Versuchen von etwa 5 Stunden Dauer gemessen. Er fand keine Veranderung, 
abgesehen von einem Anstieg der Gesamtmenge, der im Einklang stand mit 
der gesteigerten Diurese. SINGER fand auch eine Abnahme der titrierbaren 
Sauren, ebenso MONGEUnd Mitarbeiter in-Peru (1928). 
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19.D6rMag6n~Darmkanal. 

Obwohl t5belkeitsgefiihl, das nicht selten anhalt, eine recht haufige Begleit­
erscheinung der Bergkrankheit und Sauerstoffnot ist, und zwar bei der akuten 
wie bei der chronischen Form, ist das Verhalten des Magen-Darmkanals in groBer 
Hohe bisher fast gar nicht untersucht worden. 

DELHOUGUE (1927), BROWNE und VINEBERG (1932) zeigten, daB Hyper­
ventilation eine Einschrankung der Magensauresekretion hervorruft. Dies muB 
ja von vornherein erwartet werden, bedeutet doch der Verlust groBer CO2- sowie 
Bicarbonatmengen durch die Lungen eine Verarmung des Blutes an saueren 
lonen und so die Gefahr der Storung des "Saure-Basenhaushaltes" (s. dort­
selbst). DELRUE (1934) konnte an Hunden die Verminderung der Sauresekretion 
an Magenfisteln in groBer Hohe darlegen. Er fand, daB diese Verminderung 
in 3460 m etwa 2-3 Tage anhalt. 

Hungerkontraktionen des Magens waren bei Versuchen mit plotzlicher Er­
niedrigung des p02 stark vermindert (VAN LIERE und CRISLER 1930). Die 
Entleerungszeit des Magens ist um 25 % verlangert, wenn man Hunde plotzlich 
auf einen Druck von 500 mm Hg bringt, und etwa um 80 % bei 450 mm Hg 
Druck. Bei einem Barometerdruck von 340 mm ist die Entleerungsdauer auf 
das 3-4fache und mehr der normalerweise erforderlichen Zeit verlangert VAN 
LIEBE, CRISLER und ROBINSON 1933). 1m Einklang damit steht der Befund 
einer Verminderung des Magen-Muskeltonus; auch die Peristaltik der Eingeweide 
erleidet deutliche EinbuBe (CRISLER und VAN LIERE 1933). 

Diese Befunde stimmen ausgezeichnet mit den wohlbekannten Magensto­
rungen bei Bergkrankheit iiberein. Wie es sich bei angepaBten Menschen ver­
halt ist unbekannt. Nur teilweise Akklimatisierte haben einen recht schwanken­
den Appetit und oft findet man, daB schon nach wenigen Bissen, einer Mahlzeit 
der groBte Hunger vollig gestillt ist. Andrerseits sind schwere Storungen der 
Funktion des Magen-Darmkanals, anderer Art als solche, die lediglich durch 
schlechtes Essen entstehen, bei teilweise oder vollig AngepaBten verhaltnismaBig 
selten. Wir beobachteten, daB schnelle Aufstiege um 1000 oder 2000 m gewohn­
lich mehr oder weniger deutlich das Auftreten abnormer Gasbildung in den Ein­
geweiden mit sich brachten. Ahnliche Erfahrungen wurden von anderen Berg­
besteigern gemacht. Gewohnlich dauert dies aber nicht langer als einen Tag. 

1m iibrigen konnten wir niemals eine deutliche Auftreibung des Leibes fest­
stellen und es erscheint nicht glaubwiirdig, eine mechanische Wirkung auf den 
Brustkorb anzunehmen (s. Vitalkapazitat). 

20. Lungen und Brustkorb. 
PlOtzliche Verminderung des barometrischen Druckes fiihrt zu deutlicher 

Abnahme der Vitalkapazitat der Lungen von 4-20% oder mehr [VIVENOT 
(1868), SCHIRMUNSK]; (1877), BERT (1878), LAZARUS (1891)]. Diese offensichtlich 
ungiistige Folge wird auch bei Neuankommlingen in groBen Hohenlagen wahr­
genommen [ZUMTZ und SCHUMBURG (1896), GROLLMAN (1930), ScHNEIDER 
(1932), FORRER und GOLDBERGER (1934)]. 

Verschiedene Erklarungen sind bisher ffir diese Erscheinung aufgestellt 
worden. ZUNTZ u. a. (1906) versuchte die Expansionskraft der Eingeweidegase 
dafiir verantwortlich zu machen; Zwerchfellhochstand und der vermehrte Ab­
gang von Darmgasen, welche 6ft beobachtet woraen ''waren, konnten diese Idee 
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plausibel erscheinen lassen. FuCHS (1908) nahm vermehrten Muskeltonus an, 
wahrend DURIG (1909) glaubte, daB Ermiidung der Atmungsmuskulatur die 
Ursache ware. SCHUBERT (1930) zog in Betracht, daB bei niederem Druck die 
Elastizitatskraft der Alveolarwande weniger Widerstand in ihrer Auswirkung 
vorfande und ~o die Alveolen verstarkt zusammenzoge. 

Mosso (1889) als erster erklarte dieses mit einer vermehrten Blutansammlung 
in den Lungen und daraus folgenden geringen Raum fiir die Luft. SCHNEIDER 
(1931-1932, 1932) hat die wesentliche Richtigkeit dieser Theorie ausgezeichnet 
stiitzen konnen. Er zeigte, daB Temperatur und totaler Barometerdruck an sich 
unwichtig sind und daB (s. auch DIERINGSHOFEN 1935) die Verminderung der 
Vitalkapazitat schon auftreten kann, wenn es unwahrscheinlich ware, eine Er­
miidung des Zwerchfells und der Eingeweidemuskulatur anzunehmen. Der 
Sauerstoffmangel scheint der einzige ursachliche Faktor zu sein. So stellt Ein­
atmung von Sauerstoff bei niedrigem Barometerstand prompt die normale Vital­
kapazitat wieder her. 

SCHNEIDER nimmt als Ursache eine passive Oberfiillung und Verstopfung 
der LungengefaBe mit Blut an. KRONECKER (1894) stellte erstmalig lange chro­
nisch-passive Blutstauung in den LungengefaBen in groBen Hohen fest. Dies 
konnte bei Einatmung von Luft mit niederem p02 von TIGERSTEDT (1903) 
und BARTLETT",(1903) wiederholt werden. Letztere meinten allerdings, die 
Ursache lage in dem Ausgleichsbestreben zwischen Alveolar- und Intrathorakal­
druck. SPERL und DESGUIN (1909)fanden in groBen Hohen einen aktuellen 
Anstieg in der Lungenblutmenge. Ebenso wurden (1927) von CAMPBELL und 
1930 von SCHUBERT Oberfiillung der Lungen mit Blut und Erweiterung der 
Lungencapillaren in gleicher Weise festgestellt. LIEBIGs (zit. nach A. LOEWY 
1932, S.182) experimentelle Vorfiihrungen der Abnahme des Lungenvolumens 
im Modellversuch kann infolge technischer Mangel hier nicht in Betracht ge­
zogen werden. 

Die Beweisfiihrung diirfte durch die Versuche DRINKERS, PEABODYS und 
BLUMGARTS (1922) noch vervollstandigt werden. Sie zeigten, daB unabhangig 
yom p02 Lungenstauung den verfiigbaren Alveolarraum verkleinert und damit 
die Vitalkapazitat vermindert. 

VERZAR (1933) gibt an, es sei moglich, in plethysmographischen Bestimmungen, 
welche den ganzen Korper umfassen, zu zeigen, daB ein Anstieg des Gesamt­
volumens der Lungen erfolgt, wenn der barometrische Druck absinkt. VERZAR 
glaubt diesen Vorgang mechanisch mit einer Abnahme der Vitalkapazitat er­
klaren zu konnen. Er fand auch, daB die Vitalkapazitat die Neigung hat, wieder 
nach einigen Tagen normale Werte zu erreichen. 

Die Beziehungen zwischen Vitalkapazitat und negativem Druck im Thorax 
sind wenig erforscht. ARON (1896) fand eine Abnahme des negativen intra­
pleuralen Druckes bei Absinken des barometrischen Druckes [CARIUS und Lo­
RENZANI (1932), LOEWY und WITTKOWER (1933-1934)]. Dies wiirde eine ver­
mehrte Zusammenziehung der Lungen bedeuten und so ebenfalls eine Verminde­
rung der Vitalkapazitat (VERZAR 1933). Zwei Faktoren diirften im Sinne einer 
Steigerung des intrathorakalen Druckes (oder Verminderung des negativen Pleu­
raldruckes) wirksam sein: 1. MuB iedes Gas im Pleuraraum sich ausdehnen, 
wenn der AuBendruck sich verwandelt. Dieser Vorgang ist aber lediglich ein 
voriibergehender. 2. Passive Blutstauung Tilden Lungen diirfte die osmotische 
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Kraft vermindern, welche fiir die Auhechterhaltung des negativen Pleura­
druckes verantwortlich zu machen ist (s. KROGH 1929, S. 340); diese Auswirkung 
ware eine sehr andauernde. Dagegen bleibt die Ursache des Zwerchfellhochstands 
bei niederem Luft- oder Sauerstoffdruck immer noch unerkiart. 

Eine innige Beziehung zwischen Vitalkapazitat und Widerstand gegen Berg­
krankheit bei Menschen yom Flachland scheint nicht zu bestehen (s. Mosso 1909). 
Dies war deutlich bei den Teilnehmern der internationalen Hohenexpedition 
in Chile 1935; 4 von den 10 Mannern hatten eine ungewohnlich gro6e Vital­
kapazitat, 2 von ihnen fiihlten sich besser als die anderen, abet die anderen zwei 
hatten in gro6er Hohe erhebliche Beschwerden. 

In ma6iger Hohenlage (2000-3000 m) hat die Vitalkapazitat die Neigung, 
in wenigen Wochen wieder normale Werte zu erreichen, aber diese Neigung ist 
in 4000 m und hOher vermindert (s. LOEWY 1932, S. 181). Ob unter Umstanden 
beim Erwachsenen die Vitalkapazitat fiber den Meeresspiegelwert ansteigen 
kann, ist fraglich. HEBER (1921) stellte fest, aber ohne genaue Messungen, da6 
in gro6er Hohe sich nach einigen Jahren eine Vergro6erung des Thorax einstellt. 
Bei Mannern, die aus dem Tiefland stammten, aber seit Jahren in gro6er Hohe 
lebten, wurden ungewohnlich gro6e Vitalkapazitaten gefunden (s. auch BAR­
CROFT u. a. 1922); wahrscheinlich ist dies nur ein Ausdruck einer Art natiirlichen 
Auslese insofern, als Manner mit gro6en Vitalkapazitaten es leichter finden 
diirften sich an einen Daueraufenthalt in den Bergen anzupassen, insoweit 
nicht lediglich Emphysembildung besteht. Bei der eingeborenen Bevolkerung 
von gro6en Hohen ist der Brustkorb deutlich gegen die Norm vergro6ert 
(s. ferner unter "Physiologische Besonderheiten der Bergbewohner hochgelegener 
Gegenden"). 

Es ist hier nicht der Ort, um auf den Atmungsmechanismus in gro6er Hohe 
einzugehen. Verstiirkte Durchliiftung und unreg,elma6iger Atemtypus sind von 
allen Nachbearbeitern festgestellt worden. Das Ansteigen der Durchliiftungs­
gro6e ist durch die verminderte Dichte cler Einatmungsluft stark erleichtert 
(vgl. BARACH 1934--1936). Diese Erleichterung tritt nicht auf, wenn eine 
Luft eingeatmet wird, in welcher lediglich der Sauerstoffgehalt erniedrigt ist. 
Beim akklimatisierten Menschen sind die Atembewegungen selbst tiefer und aus­
giebiger, wahrend beim Unakklimatisierten die Zahl der Atemziige zwar ansteigt, 
dieAtmung selbst aber relativ schwach, mit gelegentlich einsetzenden tiefenAtem­
ziigen ist. Selbst verhaltnisma6ig gut Eingewohnte zeigen haufig iiber 5000 m 
Cheyne-Stokes-Atmung, besonders im Schlaf. Wir selbst konnten in den Anden 
dauernde Cheyne-Stokes-Atmung bei Eseln beobachten, die standig in etwa 
5400 m gehalten wurden. Zwerchfellatmung wird im Ruhezustand bei iiber 3000 m 
angetroffen, wahrend die Intercostalmuskulatur mehr bei korperlicher Ubung 
eine Rolle spielt. Dagegen herrscht bei Kindern der abdominale Atemtypus 
vor (HURTADO 1932). 

21. Muskelkraft und Ermiidung. 
Viele Forscher haben iiber auffallige Muskelschwache und Ermiidbarkeit 

in gro6er Hohe berichtet (BERT 1878, LOEWY, LOEWY und ZUNTZ 1897, ZUNTZ 
und Mitarbeiter 1906, FLACK 1930, SCHUMBURG nach LOEWY zitiert 1932, S. 267). 
Eine Verminderung der Muskelkraft ist oft festgestellt worden; solche einfachen 
Feststellungen sind natiirlich irrefiihrend, da deral'tige Erscheinungen durch 
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genaue wissenschaftliche UnterstlChungen festgelegt werden mussen. Es ist ledig­
lich Allgemeinplatz, daB schwere Muskelarbeit in groBer Hohe nur entsprechend 
langsamer ausgefiihrt werden konne. LOEWY, LOEWY und ZUNTZ stellten fest, 
daB wenn einMann 1000 kg/m Kletterarbeit miniitlich im Flachland leisten konnte 
in 2800 m Hohe sein Minutenmaximum nur 600 kg/m, in 3800 gar nur noch 
350 kg/m betrug. Mit der Akklimatisierung tritt eine wesentliche Erholung der 
Leistungsfahigkeit wieder ein. Der Autor, welcher kein trainierter Alpinist ist, 
kletterte mit einer Leistung von 1000 kg/m in der Minute wiederholt fUr eine 
Stunde und oberhalb 3000 m. Mehrere Mitglieder der Chile-Expedition stiegen 
mit einer Arbeitsleistung von 500 kg/m miniitlich in einer Hohe von etwa 6000 m 
und dies fUr eine Stunde. In gleicher Hohe und Zeit konnten die eingeborenen 
Minenarbeiter eine Leistung von 700-800 kg/m durchhalten. Ein nur schlecht 
angepaBter Mann, der im Flachland mehr als 1300 kg/m in der Minute zu leisten 
imstande ist, brach in 5800 m schon bei 250 kg/m Arbeit in der Minute zusammen. 
SMYTHE (1932) und BAUER (1931) berichteten, daB gelegentliche Kletter­
leistungen im 7000 m nach langer Anpassung nicht viel schlechter als alpine 
Durchschnitte zu sein brauchen. 

Am Zweirad-Ergometer in einer Unterdruckkammer fand MARGARIA 1929, 
daB die auBerste Arbeitsleistung bei 540 mm Hg (= etwa 3000 m) etwa 88 % 
derjenigen betriige, die der gleiche Mann im Flachland maximal zu leisten im­
stande ware. Bei 400 mm Hg war die hochste Leistung nur noch 62,5 % und 
bei 313 mm Hg (= etwa 7000 m) war sie bis auf 50% gesunken. In diesen Ver­
suchen hatte er die Arbeitszeit allerdings so kurz bemessen, daB ein groBer Teil 
der Arbeit in der anaeroben Phase geleistet werden konnte. Infolgedessen wurde 
die Verminderung der Leistungsfahigkeit in der aeroben Zeit grob unterschatzt. 
Bei Versuchen mit dem Zweirad-Ergometer in den Anden, welche sich iiber die 
Dauer von 10 Minuten erstreckten, war die groBte Durchschnittsleistung, welche 
fUr die volle Zeitspanne ununterbrochen geleistet werden konnte, in 2810 m 
um etwa 10-15 %, in 3660 m von 20-25 %, in 5340 m um etwa 40 % erniedrigt 
[EDWARDS (1936), CHRISTESEN (1937)]. Es ist augenfallig, daB die Zeitdauer 
der Arbeitsleistung fUr die Beurteilung der Versuchsergebnisse von groBter 
Wichtigkeit ist [Schrifttum hieriiber siehe oben, auBerdem: Arbeiten von BEYNE 
(1931), HERXHEIMER, KOST und RYJACLEK (1933)]. 

Die muskulare Kraft einer oder zweier Kontraktionen ist ein anderes Pro­
blem. Ohne genaue Messungen KRAUS (1930, RICHTER (1931) u. a. ist die Meinung 
vorgebracht worden, daB keine echte Verminderung der Starke der Muskel­
kontraktion in groBen Hohen vorliege. Mit einem Greif-Dynamometer fand 
HARTMANN (1933) keine Abnahme der Muskelstarke zu irgendeiner Zeit bis zu 
7600 m im Himalajagebiet. Die ist in guter Ubereinstimmung mit personlicher 
Beobachtung in den Anden. Wird von der geforderten Kraftleistung nur ein 
geringer Teil des Muskelgewebes in Anspruch genommen, treten einige neue 
Schwierigkeiten auf. Die hauptsachlich einschrankenden Faktoren seien hier 
in zwei zusammengefaBt. Dies ist erstens die Frage der Fahigkeit der ortlichen 
arteriellen BlutgefaBe, geniigende Mengen von Sauerstoff zu dem betreffenden 
Gewebe heranzuschaffen und verbrauchten zu ersetzen. Zweitens aber die Frage 
der Fahigkeit des Muskels selbst bei einem niedrigen p02 Arbeit zu leisten, 
selbst dann, wenn an sich adaquate Sauerstoffmengen verfiigbar sind. Mosso 
bnd mit dem Finger-Ergograpn, daB eine vollige Erschopfung der Finger-
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muskulatur in groBer Hohe schneller auftrat als sonst. CHRISTENSEN und NIEL­
SON (1936) erhielten recht verschiedene Ergebnisse in einer Unterdruckkammer. 
Versuche mit dem Finger-Ergographen sowohl wie mit dem Hiigeltragheitsrad 
zeigten keine Verminderung der Muskelkraft bis zu 390 mm Hg. Sie erklaren 
diese Bestandigkeit ortlicher Kraftleistung als die Folge ortlicher Verbreiterung 
des Capillarbettes gemaB den von KROGH gemachten Ausfiihrungen (1919). 
BARCROFT halt aus dem gleichen Grunde ortlichen Sauerstoffmangel der Mus­
kulatur in groBerer Hohe fiir unglaubwiirdig. Es ist bedeutsam, daB solche Mus­
keln, welche auf Meereshohe eingeiibt sind, wirksam ihre Leistung vollbringen 
konnen, obgleich das dem Muskel entstammende venose Blut einen p02 von 
nur mehr wenigen mm Hg haben kann. 

Nur schlecht wissenschaftlich kontrollierte Beispiele mogen MOSSOB Er­
gebnisse erlautern. Beim Aufstieg in groBe Hohe wird das Gefiihl des ErschOpft­
seins, welches die Beendigung der korperlichen Anstrengung erzwingt, nicht in 
den Beinmuskeln empfunden, sondern in der Brust und in der Gegend des Zwerch­
fells. So kann es ganz allgemeines Gefiihl sein, daB eben jede weitere Bewegung 
nicht mehr moglich sei, die nichts mit den Muskeln selbst zu tun hat. Das Ge­
fiihl der Muskelschwache ist ja gewohnlich eine bloBe Wahrnehmung schneller 
Ermiidbarkeit. Es mag deshalb so sein, wie auch CHRISTENSEN und NIELSEN 
(1936, S.279) erwagen, daB eine schnelle Verminderung des p02 zentral das 
Gefiihl der Schwache aus16st. Die Fahigkeit, langsam eine korperliche Arbeit 
zu verrichten, ist fiir langere Zeitdauer auch in groBer Hohe kaum verringert. 
Die Arbeiter in der Quilcha-Mine (5800 m) leisten eine volle Tagesarbeit mit 
Schaufel und Hacke ohne iibertriebene Ermiidungserscheinung. Sie haben es 
gelernt, methodisch zu arbeiten und p16tzliche iibertriebene Kraftleistungen zu 
vermeiden. Weder MATTHEUS noch Verfasser bemerkten am Ende des Tages 
eine groBere Ermiidung als auf Meereshohe, auch konnte keine besondere ak­
kumulierende Wirkung der Muskelarbeit nach 10 Tagen Bergsteigens in 6000 m 
wahrgenommen werden. 

Bei sehr hastigem Aufsteigen in groBe Hohen konnen allerdings tetanische 
Erscheinungen und, allerdings seltener, Muskelkrampfe auftreten [SCHROTTER 
(1904), FLEMMING (1911), BARCROFT (1923), GILLERT (1931)]. Dies ist wahrschein­
lich durch eine schnell sich entwickelnde Azidosis und Alkalemie infolge von 
Hyperventilation zu erklaren. Wir haben bei akklimatisierten Mannern niemals 
solche Beobachtungen machen konnen. Eine solche Erscheinung mag auBerdem 
in Beziehung stehen zu gesteigertem Muskeltonus [JAKOBJ (1924), STERN (1925), 
(1926)]. 

22. Die Sillllesorgalle. 
Bei p16tzlich einsetzendem Sauerstoffmangel kann eine Vielheit von Sto­

rungen entstehen, von seiten der Augen Verschwimmen der Gegenstande, Farben­
blindheit, Verlust der Akkommodation, Doppelbilder, andererseits vom Gehor 
Taubheit; Verlust der Empfindung fiir Geruch und Geschmack sowie der Be­
riihrungen u. a. sind beobachtet. Ahnliche Erscheinungen treten bei akuter 
Bergkrankheit auf. In beiden Fallen sind diese Erscheinungen nicht stark ab­
weichend von dem, was wir bei akuten Krankheiten beobachten und deshal b 
nur soweit von allgemeinerer Bedeutung, . als sie moglicherweise einen vol­
ligen korperlichen Zusammenbruch vorhersagen und so zum Beispiel in de r 

Ergebnisse d. inn. ]\fed. 54. 41 
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Flugmedizin praktisch Beachtungbeanspruchen. Das Verhalten der Sinnesorgane 
bei chronischem Sauerstoffmangel, vor allem bei mehr oder weniger angepaBten 
Leuten in bestem W ohlbefinden verdient groBere Beachtung, wenngleich nur 
verhaltnismaBig wenig wirklich quantitative Untersuchungen dariiber vorliegen. 
Der Beriihrungssinn, der, wie iiblich, mittels Haarpinsels als Schwellenwert 
gemessen wurde, zeigt bei gut AngepaBten bis zu 7000 m keine Veranderung. 
Hoher hinauf allerdings tritt eine deutliche Hypasthesie auf (HARTMANN 1933); 
Unakklimatisierte zeigen diese Hypasthesie bereits bei 5000-6000 m [STRUG­
HOLD (1923), HARTMANN (1933)]. 

DUR1;G und REICHEL (1911) beobachteten eine andauernde Verminderung 
des Gehors auf·dem Monte Rosa, doch wurde dies fiir eine Folge ungewohnlich 
schlechter Versuchsbedingungen gehalten. Mossos ungleichwertige Methoden 
ergaben Ahnliches (1899). RAFFE berichtete, daB Dauerbewohner in 4000 m 
Hohe der Anden ein schlechteres Horvermogen besitzen, das mit ortlichen 
Storungen der Durchblutung vergesellschaftet sei. Die erste vollstandigere 
Arbeit mit annehmbarer Methodik wurde von McFARLAND in der Chile-Expe­
dition aufgefiihrt. 

Die Untersuchungen erstreckten sich auf die 10 Mitglieder der Expedition 
von Meereshohe bis zu 6140 m sowie auf eingeborene Dauersiedler von Meeres­
hOhe bis 5340 m in Chile und Peru. McFARLANDs (1937) Ergebnisse sollen hier 
kurz angefiihrt werden. Horvermogen bis 4700 m keine nachweisbare Ver­
anderung, in 5340 m Hohe war jedoch eine bedeutende Erhohung der Hoi'­
schwelle fiir beide Ohren und die 4 hochstmoglichen Schwingungszahlen des 
Audiometers feststellbar. mer 5340 m wurden keine Horpriifungen angestellt. 
Bei Eingeborenen ergab die Untersuchung eine weit hohere Reizschwelle im 
Durchschnitt als bei der Expeditionsgruppe auf gleicher Hohe und in gleicher 
Weise wie fiir vergleichbare Gruppen auf MeereshOhe. Ahnliche Ergebnisse 
wurden in Morococha (4400 m) erhalten. 

Die Sehkraft wurde mittels des Phoriatestes an den Teilnehmern der Ex­
pedition gepriift. Unterhalb 4700 m konnte keine Veranderung bemerkt werden, 
in dieser Hohenlage jedoch und dariiber hinaus wurde deutlich Ermiidung der 
Akkommodation der Augenmuskeln mittels des Augenergographen (BERENS 
und STARK 1932) festgestellt. Der Anstieg der Empfindlichkeit der Augen 
gegen Ermiidung war bei etwa 2800 m verhaltnismaBig gering, wuchs aber mit 
weiterem Zunehmen der Hohenlage fiir Akkommodation sowohl als auch fiir Kon­
vergenz erheblich, so daB bei 5340 m die Fahigkeit des Auges, der Ermiidung 
zu widerstehen, bis auf die Halfte etwa von der auf Meereshohe abgesunken war. 

Wahrend der chilenischen Expedition wurde in tJbereinstimmung mit 
Himalajabesteigern eine gewisse Veranderung im Geschmacksvermogen ebenso 
beobachtet wie in der Fahigkeit in Hohen iiber5000 m Farbstarken zu unter­
scheiden. Obwohl die Farbempfindung nicht gest6rt ist, erscheint die Umwelt 
in Hohen iiber 6000 m farblos grau bis weiB, selbst fiir die Augen gut angepaBter 
Personen. 

23. Fortpflanzung und Geschlechtstrieb. 

Die Empfindlichkeit aller der Fortpflanzung dienenden Gewebe gegen 
Storungen irgendwelcher Art laBt schon von vornherein deutliche Beeinflussung 
des Geschlechtstriebes und der-FortpflanzuIlg durch klimatische Einfliisse 
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groBerer Hohen vermuten;eine-Vermutung; die durch geschichtlich nach­
gewiesene Tatsachen und moderne Beobachtungen gesichert wird. 

Wahrend in K1imaten groBer Hohenlage heimische Menschen und Tiere 
sich leicht fortzupflanzen vermogen, konnen menschliche und tierische Bewohner 
aus tiefer gelegenen Zonen mehr oder weniger unfruchtbar werden. Geschicht­
lich ist bekannt, daB 1535 die Hauptstadt der neuen spanischen Provinz Peru 
von Jauja (3200 m) nach dem viel tiefer gelegenen Lima verlegt werden muBte, 
da unter anderem es nicht moglich war, die Fortpflanzung von Pferden, Hiihnern 
oder Schweinen in solchen Hohen zu erzielen (Libros de Cabildes de Lima, 1534 
bis 1539). Andererseits fand man es schwierig, im Tiefland Lamas aus den 
Anden zu ziichten; hier mogen aber Temperatureinfliisse von Bedeutung sein 
(TSCHUDI 1918). 

Die Protokolle der Konquistadoren zeigen, daB fiir den Menschen das Klima 
hoher gelegener Zonen die Fortpflanzung erschwert. Erst 53 Jahre nach der 
Griindung von Potosi (4000 m) wurde das erste spanische Kind dortselbst 
geboren und am Leben erhalten, obwohl zu dieser Zeit etwa 20000 Spanier in 
Potosi lebten. Diese erste Geburt wurde deshalb das Wunder des San Nicolas 
de Tolentine genannt (CALANCHA 1639). Indianer der Kiistengebiete, die in die 
Hochlander Boliviens verpflanzt wurden, waren ebenfalls lange Zeit unfruchtbar 
(MONGE, 1935). 

Lange war man allgemein des Glaubens, daB die Entbindung im Hohen­
klima ungewohnIiche Gefahr mit sich bringe. Dies kann man deutlich bei der 
Bevolkerung der Anden beobachten. In dem, soweit wir wissen, hochst­
gelegenst en bewohnten Platz der Welt, in 'Quilcha (Chile, 5340 m), kon­
zipieren die boIivianischen Frauen leicht und auch ihre Schwangerschafts­
zeit verlauft offensichtIich ohne Besonderheit; zur Entbindung jedoch steigen 
sie auf 3000-4000 m hinunter. Die Miitter bringen spater ihre Kinder in die 
Hohe von 5340 m herauf, wenn sie 1 oder 2 Wochen alt sind, ohne daB nach­
teiIige Folgen bekannt waren (KEYS 1936). 

V oll akkIimatisierte Bewohner einer Hohenlage von etwa 3000 bis 3500 m 
zeigen keine deutIiche Verminderung der sexuellen Aktivitat. Uber 4000 m 
allerdings scheint eine Abschwachung des Geschlechtstriebes zu erfolgen, wenn 
man sich nach allgemeinen sozialen Gewohnheiten und den Aussagen der Ein­
geborenen ein Urteil bilden darf. DeutIiche Verminderung des Geschlechts­
triebes wird bei Neuankommlingen in groBer Hohenlage wahrgenommen. 

24. Psychomotorische Funktionen und vegetatives Nervensystem. 
Schnell einsetzende akute Sauerstoffnot wird haufig von Ataxie, feinem 

bis grobschlagigem Tremor u. a. begleitet, was auf eine gesteigerte EmpfindIich­
keit des Nervensystems hindeutet. WESPI (1934) glaubt auch an eine Zunahme 
der Reizbarkeit des Extrapyramidaltraktes. Er stellte (1934, 1936) Steigerung 
aller Reflexe in Unterdruckkammerversuchen bei Drucken fest, die etwa Hohen 
von 3500, 5900 und 7000 m entsprachen. JONGBLOED (1935) berichtete ziemlich 
ahnliche Befunde. 

Unter allerdings wesentIich weniger akuten Bedingungen konnten LOEWY 
(1933) LOEWY und HELLER (1933) bei keiner der Versuchspersonen in den Alpen 
Steigerung der Reflexe beobachten, ja fanden sogar eine Verminderung. Hierbei 
zeigte niemand eine Abnahme aller Reflexe, sondernIi.ur eines oder mehrerer, 

41* 
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unter ihnen waren am-,haufigsten -der Patellar- und der 1\UyERSche Reflex 
herabgesetzt. Wenn man Anstieg des Muskeltonus in groBer Hohe vermuten 
darf, so haben wir eine in der Pathologie des Nervensystems recht seltene 
Vereinigung von Herabsetzung der Reflexlebhaftigkeit mit gleichzeitiger Stei­
gerung des Muskeltonus vor uns. 

Nach LOEWY und WITTKOWER (1933-1934) rief bei den Versuchspersonen 
schon ein maBiger Anstieg auf die Hohe von etwa lOOO m ein starkeres Hervor­
treten des CHvOSTEKschen und TROUSsEAuschen Zeichens hervor. 

Leider ist bisher in wirklich groBer Hohe und an voll oder teilweise ein­
gewohnten Personen keine wirklich systematische Untersuchung dieser Art 
vorgenommen worden. Aus personlicherErfahrung heraus konnen wir lediglich 
sagen, daB Tremor, Ataxie oder Verlust der Patellarreflexe bis zu 6140 m nicht 
bemerkt wurden, noch auch war irgendein Anzeichen fiir eine Anderung des 
Muskeltonus bei den teilweise akklimatisierten Mannern vorhanden. 

BARCROFT, HALDANE u. a. haben einen Verlust der Koordination und Ver­
zogerung der motorischen Muskelantwort in groBer Hohe nachdriicklich betont. 
Bei Versuchen plOtzlicher Sauerstoffnot miissen solche Folgen in denselben 
Augenblick erwartet werden, als die Reflexe gestort sind und sich ein Muskelrigor 
mit beginnendem Tremor u. a. entwickelt. Trotzdem konnen auch ohne solch 
mechanisches Ineinandergreifen wesentliche Storungen beoba,chtet werden. 
McFARLAND (1937 A) fand eine mittlere Abnahme der Schnelligkeit und genauen 
Ausfiihrung des McDouGALL-Stechtests nach einem schnellen Aufstieg bis zu 
4500 m in Peru. Bei teilweise angepaBten Personen war eine ahnliche Erscheinung 
nicht zu beobachten, bevor nicht 5340 m erreicht waren (McFARLAND 1937 B). 

Die Messung der einfachen Reaktionszeit sowie der Wahlreaktionszeit 
fiihren zu sehr ahnlichen Ergebnissen. Es ist belehrend, die individuellen Ver­
anderungen der neuromuskularen Koordination mit dem Schatzungsgrad der 
relativen Klimagewohnung zu vergleichen. Beim Vergleich des Anstieges der 
individuellen Reaktionszeit in gro13er Hohe mit dem relativen Grad der Ak­
klimatisation besteht eine auffalliges Zusammengehen beider, das heiBt, die 
betreffende, Person, welche, wenngleich nicht direkt "bergkrank", doch nicht 
so recht klimatisch angepaBt ist, hat eine groBere Verschlechterung der Koordi­
nation als der Durchschnitt. 

Ein neues Feld ist durch MONGE und seine Mitarbeiter (1935), betreffend 
die Empfindlichkeit des vegetativen Nervensystems in groBer Hohe, eroffnet 
worden. MONGE hatte sich das Studium des Pulses zum Ziele gesetzt und war 
stark iiberrascht, allgemein Bradykardie bei den Bergbewohnern in Peru auf 
etwa 3200-4500 m vorzufinden. 74% dieser Leute zeigten ganz ungewohnliche 
Empfindlichkeit der Herztatigkeit gegeniiber dem Solar-Plexusversuch. Bei 
78 % der eingeborenen Dauerwohner auf 3200-3700 m war die Wiederabnahme 
der Pulszahl nach Muskelanstrengung schneller als beim Gesunden auf Meeres­
hohe oder bei solchen aus dieser Gegend im Gebirge, es war bei den rest­
lichen 22% in keinem Fall ein langsamerer Wiederabfall als normalerweise 
nachweisbar. Bulbusdruckversuche bestatigen die Allgemeinerscheinung einer 
gesteigerten Empfindlichkeit oder Tonusvermehrung des Vagus. WOLFERB 
Meinung (1934), daB der Vagustonus in groBer Hohe vermindert sei, ist auf nur 
wenige Messungen und in weittiefer liegenden Zonen beruhend, was vielleicht 
noch wichtiger ist, seine VersuchspersonenWaren nicht einmal richtig angepaBt. 
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MONGE nahm an, daB bei etwa 15~% -derBevolkerung der Anden das sympathische 
Nervensystem allgemein verstarkt erregbar sei. 

Wie auch immer der Zusammenhang sei, es ist sicher, daB gegen iiberma.Bige 
Muskelarbeit das Herz des Bewohners von Gegenden in groBer Hohe geschiitzt 
ist. Dieser gliickliche Selbstschutz des Organismus in einem Zustand lang 
anhaltend beschrankter Sauerstoffzufuhr kann vielleicht die iiberraschende 
Tatsache erklaren, daB noch niemand ein ungewohnliches Zusammenfallen von 
Herzschwache und Tod in der Bevolkerung der Hohen der Anden beobachtet hat. 

25. Psychische Funktionen. 
BARCROFT und HALDANE haben die Erscheinung des Sauerstoffmangels 

mit dem Bild der alkoholischen Vergiftung verglichen. Bei akuten Versuchen 
in Unterdruckkammem und bei Verwendung eines Apparates, bei der stets 
die gleiche, sich allmahlich verbrauchende Luft eingeatmet wird, ist die Ahnlich­
keit allerdings sehr auffallend. Der Ablauf dieser Erscheinungen gleicht denen 
beim "Alkoholrausch", beginnend mit dem Auftreten von Veranderungen in 
den feineren psychischen Funktionen und endend in schweren Storungen der 
vegetativen Funktionen [s. McFARLAND (1932), McFARLAND und FORBES 
(1936)]. WESPI (1936) unterscheidet zwei Reaktionsweisen gegeniiber einer 
Sauerstoffdruckerniedrigung. Die erstere zeigt Verminderung der psychischeri 
Tiitigkeit mit Verlust der geistigen Leistungsfahigkeit, vor allem Abnahme der 
Auffassungsfahigkeit und der Merkfahigkeit; bei der letzteren sind mehr vege­
tative Funktionen gestort; als Folge treten Erbrechen u. a. auf. Diese zwei Reak­
tionsweisen sollen jedoch andererseits auch zwei aufeinanderfolgende Stadien im 
Gefolge der Sauerstoffnot darstellen. 

Bei erheblichen Grades oder vollig groBen Hohen angepaBten Menschen 
sind die Erscheinungen ganz andere. Selbst nnr gelegentliche Beobachtung zeigt, 
daB die korperlichen Fahigkeiten mehr gestort sind als die geistigen,. trotz der 
weitverbreiteten Anschauung, daB die geistigen Fahigkeiten stark gestort 
seien, was als AnalogieschluB yom Bild der akuten Sauerstoffnot hergenommen ist. 

Altere Sachbearbeiter wie Mosso und seine Mitarbeiter, ebenso wie DURIG 
und REICHEL (1909), beobachteten - allerdings mit recht einfachen Versuchs­
mitteln - auf dem Monte Rosa keine deutlichen psychischen Veranderungen. 
HINGSTON (1924) und BARCROFT (1927) konnten keine Verminderung der Fahig­
keit, mathematische Aufgaben zu IOsen, in 6400 m im Mont Everest-Gebiet fest­
stellen. RICHTER (1932), der wenige und recht einfache psychische Versuche 
auf der DYRENFURTH-Expedition anstellte, fand Anzeichen fiir den Beginn 
einer Verminderung hOherer geistiger Fahigkeiten oberhalb 6000 m, ausgedriickt 
in einer Zunahme der Fehler bei solchen Versuchen, die eine erheblichere geistige 
Anstrengung verlangten. 

Die Chile-Expedition stellte eingehende Untersuchungen der Geistesfunk­
tionen mit Hille einer Vielzahl von ·Priifungen der mathematischen Fahigkeit, 
der Aufmerksamkeit, der Auffassung und des Verstandnisses, der Fahigkeit 
einen Code herauszufinden, der Gedachtniskraft, der Verkniipfungsfahigkeit 
u. a. an. Unterhalb 5340 m wurde keine Veranderung beobachtet. Oberhalb 
dieser Schwelle bestand ein allgemeiner, aber sehr geringer Verlust der geistigen 
Fahigkeit fiir die Mehrzahl dieser Priifungen. In einigen Fallen konnten diese 
Veranderungen als ein Erge bnis peripherer ode-r sensorischer StOrungen 
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aufgefaBt werden,s()··aaB aa&eigentliche Ergebnis des niederen p02-Druckes 
sehr klein war und nur dann deutlich, wenn die arterielle Sattigung des Blutes 
mit Sauerstoff bis auf etwa 70% abgesunken war. 

Obwohl die geistige Fahigkeit durch dauernd niederen p02 an sich nicht stark 
verringert wird, ist die Anstrengung, welche jede geistige .Arbeit oberhalb 5000 m 
erfordert, erheblich vergroBert. Selbst in sehr bequemen Verhaltnissen und bei 
volligem Freisein von korperlich abnormen Erscheinungenin Ruhe, erfordert es eine 
erhebliche Willensanspannung, irgendwelche geistige Priifungen vorzunehmen, 
durchzufiihren oder sich gar schwierigeren chemischen Berechnungen zu widmen. 

Anderungen des personlichen psychischen Oharakters werden oft ingroBerRohe 
beschrieben, diese scheinen sich nicht starker von solchen zu unterscheiden, 
wie sie nach iibertriebenen korperlichen Anstrengungen auftreten, mit Ausnahme 
von akuten Bedingungen, etwa der Bergkrankheit. Die geistig-schopferische 
Kraft mag stark unterdriickt sein, vor allem durch die dauernde Beschaftigung 
des Geistes mit korperlichen Belangen des Daseins, das in groBer Rohe behindert 
und bis zu Erschopfungszustanden erschwert wird. Phantasien, Halluzinationen 
sowie schwere Traume sind uns niemals oberhalb 6000 m vorgekommen. Die 
Schwierigkeit, Schlaf zu finden, ist eine tatsachliche, scheint aber nicht die 
Folge einer gesteigerten geistigen Tatigkeit zu sein. Man liegt schlaflos im Bett 
wahrend der Nacht in einem erschopften und dosigen Zustand. Die allgemein 
psychische Richtung des Organismus geht als Kennzeichen der Hohenlage, 
soweit man nach subjektiven Erfahrungen einer groBeren Zahl von Menschen 
urteilen kann, der allgemeinen Neigung des Organismus parallel, aIle Lebens­
vorgange bis zum geringstmoglichenZustand physischerExistenz einzuschranken. 

III. Krankheiten durch groJ3e Rohe. 
1. Das Allgemeinbild der "BergkranJilleit". 

Die Begriffe "Bergkrankheit", "Hohenkrankheit", "Soroche" u. a. m. sind 
seit 350 Jahren oft wahllos fUr eine Vielzahl von Storungen gebraucht worden, 
die im Verein oder durch die Einwirkung eines niederen Sauerstoffdruckes 
entstanden waren. Abgesehen von individueller "Oberempfindlichkeit ist es 
vollig sicher, daB der ganz allgemein gebrauchliche Ausdruck "Bergkrankheit" 
eine Vielz.ahl von verschiedenen und oft sich gegeneinander vollig ausschlieBenden, 
aber in sich einheitlichen Bildern umfaBt, die bei verschiedenen Zeitabschnitten 
einsetzen, deren Entstehungsbedingungen verschieden sind und die schlieBlich 
ganz verschieden verlaufen. ATMER (1934) unterschied drei verschiedene Formen 
von Bergkrankheit. Ferner ist in den letzten Jahren oft ein Durcheinander­
werfen des Begriffes der Bergkrankheit mit "Luftkrankheit" erfolgt, so daB es 
nicht wundernimmt, daB das Allgemeinverstandnis all dieser Bedingungen 
keine sehr groBe Fortschritte seit den Tagen gemacht hat, als man erstmalig 
ein solches Krankheitsbild in Unterdruckkammern bei niederem Luft- und 
niederem Sauerstoffdruck hervorrufen konnte. OARLOS MONGES .Arbeiten in 
Peru haben uns das notwendige Tatsachenmaterial in die Hand gegeben, die 
Bergkrankheit in drei klar voneinander geschiedene Syndrome, Bilder oder doch 
wenigstens zusammengehorige Gruppen einzuteilen. Wir unterscheiden: 

A. akute Sauerstoffnot (einschlieBlich akuter Bergkrankheit), 
B. Soroche, 
O. MONGESche Krankheit.-
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Wir haben diese Bezeiehnungen sosorgfaltig wie moglich ausgewahlt und 
mit groBtmoglichster Beriicksichtigung der bisher vorliegenden Terminologie. 

Diese drei Krankheitsbilder sind in ihrer zeitlichen Bedingtheit bei den 
Erkrankten durchaus verschieden, dies bedeutet aber nicht, daB sie notwendig 
oder auch ganz allgemein zeitlich aufeinanderfolgen miiBten. 1st der Sauerstoff 
oder der Luftdruck langere Zeit hindurch so niedrig gehalten, daB es zur Aus­
bildung eines hypoxamischen Zustandes kommt, konnen Kollaps und Tod ein­
treten, bevor das Bild des echten "Soroche" sich ausbildet. Ebenso werden 
nur wenige Menschen, die in groBe Hohe kommen, bei denen sich Soroche ent­
wickelt, schlieBlich das Opfer der MONGEschen Krankheit. Trotzdem ist es 
anzunehmen, daB die gesamten Folgezustande akuten Sauerstoffmangels, 
Soroche und endlich die MONGEsche Krankheit im 1ndividualversuch aufgezeigt 
werden konnten. 

2. Akute Sauerstoffnot. 
Akute Sauerstoffnot mag in zwei Unterabteilungen besprochen werden als 

"einfache anoxamische Erstickung" und als "akute Bergkrankheit". Obwohl 
diese beiden Begriffe recht scharf voneinander unterschieden sind, haben sie 
doch manche gemeinsamen Ziige. 

Setzt man einen Menschen in volliger Ruhe einen nicht mehr ertraglichen 
niederen p02 aus, kommt es zu einem schnellen und meist symptomlosen Kol­
laps. 1st der Sauerstoffmangel ein vollstandiger oder doch auBerst groB, tritt 
Erstickung sofort ein und der endgiiltige Tod wenige Minuten spater. 1st die 
Sauerstoffverminderung weniger ausgepragt, fiihlt sich das betroffene Lebe­
wesen miide und fallt schlieBlich in einen Schlafzustand ohne starkere Ver­
anderung der Atmung oder der Herztatigkeit, wenigstens bis unmittelbar vor 
Eintritt des Todes. 

Die eben geschilderten Zustande sind derart an Teilnehmern von allzu 
raschen Flugzeug- oder Ballonaufstiegen gemacht worden, ebenso wie in einer 
Vielzahl von ahnlich zufalligen Bedingungen in groBer Hohe. Diese einfache 
anoxamische Erstickung kann, wenn auch selten, in groBer Hohe vorkommen 
und laBt sich leicht von jenen mehr allgemein vorkommenden Zustandsbildern 
trennen, welche bisher als Bergkrankheit bezeichnet wurden. Die Begleiter 
TrssANDIERs, die 1875 in dem beriihmten Ballonaufstieg starben, gingen durch 
einfache anoxamische Erstickung zugrunde (PAUL BERT 1878). 

Jene akute Sauerstoffnot, welche oft in auBersten Gebirgshohen sowie bei 
Fliigen beobachtet wird und eine Folge allzu langen Bestehens (im allgemeinen 
eine Stunde oder mehr) eines nicht ganz so schweren Sauerstoffmangels ist, 
soIl in ihren Aligemeinerscheinungen hier unter der Bezeichnung "akute Berg­
krankheit" beschrieben werden. Schwindelgefiihl, Ataxie, Zittern, "Obelkeits­
gefiihl bis zum Erbrechen, beschleunigter Puls und Hypernoe sind die Haupt­
erscheinungen. Subjektiv fiihlt sich der Befallene atemlos, miide und schwach, 
stumpf gegen die Umgebung und oft unvermogend, etwas aufzufassen. Es besteht 
groBe individuelle Schwankungsbreite dieses Bildes. Manche Personen konnen, 
von Miidigkeit iiberwaltigt, in Schlaf fallen, um durch das Schlagen und Po chen 
des Herzens wieder aufgeweckt zu werden. Andere wieder leiden besonders 
unter andauerndem Erbrechen undKopfschmerz. Diese Krankheitserschei­
nungen werden durch Muskeltatigkeit--jeder Art- stark verschlimmert, wobei 
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die Vermehrung des Sauersto£fbedarfes der Gewebe ursachlich von groBer Bedeu­
tung ist. Muskelanstrengung, selbst nur ganz leichter Art, kann deshalb unter 
Umstanden Erbrechen und Kopfschmerz aus16sen, die vorher noch nicht vor­
handen waren. 

Die Allgemeinnaturder Storungen bei akuter Bergkrankheit istan der Fiille 
von Sekundarerscheinungen nachweisbar, die von verschiedenen Sachkennern 
nachdriicklichst erwahnt werden. StOrungen der Wahrnehmung sowie Licht­
iiberempfindlichkeit sind nicht selten. Der Kranke kann auBerordentliche 
Druckangst an irgendeiner Stelle des Korpers, etwa Nacken, Brust oder Leib 
empfinden. Durchfalle werden haufig erwahnt; ob sie mit Anderung der N ahrungs­
aufnahme zusammenhangen oder durch Trinkwasser verursacht sind, ist ungewi.B. 
Nasen-Gaumen-Augenliderblutungen, von alteren Autoren oft erwahnt, sind 
wahrscheinlich die Folge von Einfliissen wie Kalte, Trockenheit der Luft und 
starker Lichtstrahlung eher als niederen Druckes selbst. Die Hohe, in welcher 
akute Bergkrankheit auftreten mag, hangt vor allem vom Verhaltnis zur rela­
tiven Aufstiegshohe abo Bei einigen Menschen geniigt schon ein Aufsteigen auf 
2000 m Hohe von Meereshohe aus, urn das Krankheitsbild hervorzurufen. Die 
Mehrzahl gesunder Menschen sind unterhalb3000-4000 m oder mehr nicht 
krank. Nach der Form der Hamoglobin-Sauerstoff-Dissoziationskurve kann man 
bei einem Anstieg von 2000 auf 4000 m weit eher das Auftreten von Symptomen 
erwarten als bei einem Aufstieg von Meereshohe auf 2000 m. 

Das Bild der akuten Bergkrankheit hat, abgesehen von den StOrungen der 
Atmung und des Herzens, viele gemeinsame Ziige mit der Seekrankheit, und 
tatsachlich wird sie in den Anden auch "Mareo de la Puna" oder "Seekrankheit 
groDer Hohe" von AOOSTA 1590 (1596) genannt. Es ist augenfallig, wie Luft­
krankheit und Hohenkrankheit im Flugzeug und in groBen Hohen vermischt 
sind. Die Brechneigung mag zum Beispiel durch die 1nnenohrstorung ver­
starkt sein und umgekehrt. 

Der VerI auf der akuten Bergkrankheit zeigt gewohnlich schnelle Wieder­
herstellung in 8-24 Stunden und schon den folgenden Tag fiihlt sich der Be­
fallene vollig wohl, abgesehen von einer gewissen Atemlosigkeit und Tragheit. 
1st die Hohenlage jenseits der Anpassungsgrenze des Kranken, wird seinZustand 
standig schlechter und es tritt alarmierende Blasse, Cyanose, CHEYNE-STOKES­
Atmung, Tachykardie und Unregelma.Bigkeit des Herzschlages auf, diese zeigen 
an, daB die Riickkehr zu tieferen Hohen dringendes Erfordernis ist. Dauer­
brechen kann bestehen bleiben, unter Umstanden bis zum Erbrechen von Blut 
fiihren. Die Verabreichung von O2 ist nur dann von einigem Wert, wenn sie 
langer als einige Minuten ununterbrochen durchgefiihrt wird. Die Wieder­
herstellung bei Riickkehr ins Flachland ist sehr augenfallig und der Kranke 
kann schon in 1-2 Stunden, abgesehen von einem gewissen Erschopfungs­
zustand, vollig genesen sein. Sehr schneller Abstieg, etwa im Flugzeug, kann 
vielleicht momentan die Erscheinung der Sauerstoffnot verschlimmern [SCHU­
BERT (1932), BORGARD (1935)]. 

Die chemischen Veranderungen des Blutes sinh dei keiner Form der Berg­
krankheit geniigend erforscht. Sowohl Eindickung als auch Verdiinnung des 
Blutes sind beobachtet worden, und dies mag bei Anstrengung noch starker 
hervortreten (s. KAULBERSZ 1928). Die arterielle Sauerstoffsattigung ist nicht 
notwendigerweise eine andere als die wie bei- dem in gleicher Hohe Akklimati-
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sierten (KEyS u. a., 1937). HOLMQ-UIS'I'-(1934.B) berichtete von Vermehrung 
des Adrenalin- und CaIciumgehaItes im Blut bei akuter Bergkrankheit. Alkalamie 
scheint standig nach den ersten wenigen Stunden nachweisbar zu sein, jedenfalls 
besteht ein unstabiler Saure-Basenhaushalt. Abgesehen von dem Versuch, 
den 02-Gehalt im Blut zu erhohen, ist keine sehr wirksame medikamentose 
Behandlung der Bergkrankheit, welche die Wiederherstellung des Befallenen 
beschleunigen konnte, bekannt. Wichtig ist absolute Ruhe. Der Kranke solI 
warm gehalten werden. HeiJ3e Getranke, Kaffee, Tee sind anzuraten (siehe 
unter anderem DAVID 1929). DECHARNEUX (1934) stellte fest, daB CO2-Zu­
fiihrung Hilfe bringe. In vielen Hochlandgemeinden werden carbonathaltige 
Getranke empfohlen. 

Mittel diirfen nur mit Vorsicht gegeben werden, ist doch, wie. ausgefiihrt, 
die Digitalistoleranz vermindert und auch die Morphinwirkung geandert. Die 
Wirkung anderer Drogen in groBer Hohe ist noch nicht geniigend untersucht, 
aber es ist nicht unwahrscheinlich, daB viele von ihnen eine geanderte Optimal­
dosierung dortselbst erfordern. 

Unbekannt ist, ob ansauernde Salze wie Chlorammon beim Einsetzen von 
akuter Bergkrankheit von Nutzen sind. Vielleicht wiirden infolge ihrer Reiz­
wirkung auf den Magen, vor allem wenn {jbelkeitsgefiihle bereits vorherrschen, 
diese eine Kontraindikation bedeuten. 

Von Hexeton, Lobelin, Cardiazol, Coramin und Ephedrin ist schon friiher 
erwahnt worden, daB sie das Einsetzen der Bergkrankheit verzogern oder die 
Erscheinungen der akuten Bergkrankheit bei Tieren verbessern sollen (DECHAR­
NEUX 1934). Andererseits fanden ANTHONY und ATMER nur geringe oder keine 
giinstige Wirkung bei Tieren von Hexeton, Cardiazol oder Lobelin, auch Adrena­
lin oder Strophanthin hatte keinen giinstigen Effekt. Dagegen berichteten 
ANTHONY und ATMER von deutlich giinstiger Wirkung. des die Atmung an­
regenden Coramins. Coffein schwachte die Krankheitserscheinungen ab und 
schob den Kollaps hinaus, als Atmungsstimulans war es dagegen wegen all­
gemeinerer zentraler Reizwirkung unbrauchbar (siehe auch Pharmakologie 
groBer Hohe). 

3. Soroche. 
Das Wort "Soroche" hat eine gewisse internationale Gebrauchlichkeit seit 

der Zeit der Konquistadoren erlangt. Die Indians (Quechua) bezeichnen damit 
ein bei ihnen in Andenhohe vorkommendes Krankheitsbild. Wir wollen es hier 
im engeren Sinne fiir eine umschriebene Storung in Auswirkung der Hohen­
lage gebrauchen. Die Begrenzung des Ausdruckes erfordert deshalb eine 
Beschreibung des Erscheinungsbildes. Beim Aufstieg zu groBer Hohe fiihlt 
sich der Bergsteiger oft wohl und ungestort, es sei denn, abgesehen von 
Kurzatmigkeit in Ruhe und Dyspnoe mit Muskelschwitche bei korperlicher 
Anstrengung. In einem, bis zu drei oder vier Tagen kann er jedoch immerhin 
an heftigen Kopfschmerzen, {jbelkeit, groBem Schwachegefiihl und geistiger 
Abstumpfung erkranken. Er fiihIt sich dauernd auBer Atem und schlaft sehr 
schlecht. Diesen ganzen Zustand bezeichnet man als "Soroche". Selbst bei den 
Bewohnern groBer Hohenlagen kann Soroche (oberhalb 3500 m) in Attacken 
von Zeit zu Zeit mit den gleichen oben skizzierten Erscheinungen auftreten, 
selbst dann, wenn sie stets auf gleicher Riilie bleiben-.- In 4000 m und dariiber 
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vermag schon eine" verhii;1tnismaflig kleine Anderung in der Rohe vielleicht, 
wenn auch keine unmittelbar auflerlich wahrnehmbare Wirkung auslOsen, 
so doch in einem oder in zwei Tag~n Symptome von Soroche hervorrufen. 
Andererseits kann ein Anfall von Soroche einige Stunden nach harterer korper­
licher Arbeit erfolgen. Weniger haufig ist es, dafl der Neuankommling in grofler 
Rohe, der an akuter ·Bergkrankheit sei~ sej.ner Ankunft leidet, allmahlich ohne 
eine Remission seiner Erkrankung, in diesen Zustand nach ein oder zwei Tagen 
gelangt. 1m letzteren FaIle konnen die beiden Erscheinungsformen, "akute 
Bergkrankheit" und "Soroche", nicht 'scharf voneinander getrennt werden. 
Aber trotzdem scheint es gerechtfertigt, zwei verschiedene ursachliche Faktoren 
anzunehmen.' 

Bei akuter anoxamischer Erstickung ist keine Reaktion des Organismus 
gegen den 02-Mangel wahrnehmbar. Bei akuter Bergkrankheit reagiert der 
Organismus heftig und diese Reaktion bildet die Erscheinungsform der Berg­
krankheit in erster Linie. Beim Soroche sind viele der Rauptsymptome das 
Ergebnis sekundarer Veranderungen im Organismus; unter ihnen ist StOrung 
des Saure-Basengleichgewichtes em wesentlicher Faktor. 

Das Erscheinungsbild des Kranken mit Soroche gegeniiber einem nur akut 
Bergkranken ist voll von Gegensatzlichkeiten. Die Neigung des letzteren zu 
shockahnlichen Zeichen fehlt bei Soroche. Der Kranke mit Soroche hat gewohn­
lich einen irregularen Puls, der harter und nicht so schnell ist wie der PuIs eines 
mit akuter Bergkrankheit Behafteten. Cyanose ist in beiden Fallen gewohnlich 
vorhanden, aber braucht bei akuter Bergkrankheit nur an Lippen und Augen­
lidern ablesbar zu sein. Dagegen ist die Soroche-Blausucht schon in einer Ent­
fernung von mehreren Metern deutii.ch. . Bei akuter Bergkrankheit sind die 
Rautcapillaren zusammengezogen und das Gesicht zeigt eine ausgesprochene 
Blasse, im Gegensatz sind viele Capillaren bei Soroche erweitert und im Zustand 
der Stase. Es ist wohl demnach deutlich, dafl akute Bergkrankheit und Soroche 
ineinander iibergehen und miteinander verschmelzen konnen, dafl sie aber im 
ganzen verschieden in Ursprung und Grundlagen sind. N atiirlich ist bei beiden 
letzten Endes der hauptursachliche Faktor Sauerstoffmangel. ' 

BARCROFT (1925, S. 88 f.) riickte nachdriicklich von Mossos Theorie der 
Entstehung der Bergkrankheit als Ausdruck der Akapnie, der Verminderung 
des Blut-C02-Gehaltes abo So wie Mosso seine Theorie dargestellt hat und wie 
sie von BARCROFT widerlegt wurde, ist es wahrscheinlich nicht moglich sie zu 
verteidigen (siehe auch RILL 1934), obwohl Rum. (1935) glaubt, dafl weitere 
Untersuchungen notig sind. Trotzdem, im letzten Untergrund dieser Anschauung 
mag vielleicht ein wenig Wahres stecken. Wir haben gezeigt, dafl die 02-Kapazi­
tat, die Sattigung des Blutes und sein Gehalt an Sauerstoff nicht die beherr­
schenden Faktoren des ma.6ig ausgepragten Soroche sind (KEYS U. a. 1937). 
Das wohl eindeutigste Zeichen, das bei dem Menschen, der Soroche hat oder 
dazu neigt, nachweisbar ist, ist eine StOrung im Saure-Basenhaushalt. Nach 
unserer Erfahrung zeigt der Mensch, der an mildem Soroche leidet, mehr oder 
minder deutliche Alkalaemie (PH im Serum des arteriellen Blutes 7,45-7,52), 
immerhin mag ma.6ig hochgradige Acidamie bei schwerem Soroche vorkommen; 
jedenfalls scheint die Regulation des Blutes PH eine schlechtere zu sein als bei 
Menschen in gutem Gesundheitszustand'und in der gleichen Rohenlage. 
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Die Behandlungsmoglichkeit des Soroche ist bisher noch nicht ernsthaft 
untersucht worden. Die mehr allgemein gegebenen Richtlinien der Behandlung 
des akut Bergkranken diirften auch hier einzuhalten sein. 

4. Chronische Bergkrankheit. - MONGESche Krankheit. 

1925 erklarte CARLOS MONGE als erster, daB ein oder mehrere krankhafte 
Zustande bei den Bewohnern der Andengipfel in erster Linie durch den herab­
gesetzten 02-Druck bedingt seien. Seitdem hat MONGE eingehende Unter­
suchungen an derart Betroffenen vorgenommen und heute ist es unzweifelhaft, 
daB chronische Bergkrankheit recht haufig in Hohen iiber 3000 m vorkommt. 
Es wird sowohl die eingeborene als auch die aus dem Flachland zugewanderte und 
seit langer Zeit dort lebende Bevolkerung befallen (MONGE 1927, 1928, 1934, 
1937; HURTADO 1930; TALBOTT 1937). 

AuBer den Untersuchungen in Peru und Chile finden sich im Schrifttum 
nur wenige vage Bemerkungen, daB chronische Storungen bei fortgesetztem 
Leben in groBer Hohe auftreten konnen. LOEWY (1928) stellte eine chronische 
"Bergkrankheit" beim Vieh in den Rocky Mountains und in der Schweiz fest, 
aber der EinfluB der Ernahrung auf diese Zustande ist ungewiB. 

MONGE unterscheidet zwei For1l).en1 : a) Subakute erythramische Form; 
b) schwerer eymphysematoser Typ. Beide Formen sind als "MONGESche Krank­
heit" allgemeiner bekanntgeworden, aber, um Verwirrung zu vermeiden, werden 
wir in der Folge von 8ubakuter Hohenerythriimie und von MONGE8cher Krankheit 
in engerem Sinne sprechen. 

Subakute Hohenerythriimie tritt schleichend auf und hat einen lang dauernden 
und verhaItnismaBigbenignen Verlauf, in welchem ausgesprochene Ermiidbar­
keit ein dauerndes Symptom ist. 

Schon bei der geringsten korperlichen Anstrengung wird der Kranke cyano" 
tisch, er ist schlafrig, klagt iiber haufigen Kopfschmerz und gelegentliche trbel­
keit mit seltenerem Erbrechen. Die Verdauung ist trage, es besteht Neigung 
zu Verstopfung und oft Gewichtsverlust. Vielfaltige Parasthesien werden be­
merkt, die Sehscharfe und das GehOr lassen haufig nacho 

Die klinische Untersuchung ergibt, daB der an subakuter Hohenerythramie 
Leidende eine deutliche Polycythamie hat. Der Bluthamoglobingehalt liegt 
gewohnlich noch um 10-20% hOher als der durchschnittliche Wert auf der 
gleichen Hohenlage bei Personen im W ohlbefinden. Dies pragt sich deutlich 
im Gesicht aus. Es ist pflaumenfarbig. Die Schleimhaute von Mund, Nase, 
Auge und Ohr sind blutiiberfiiIlt. Das arterielle Blut ist alkalisch und zeigt 
die Neigung Alkalireserve in hoherem MaBe anzureichern als dies fiir die gesunde 
Umgebung der Fall ist. Der Grundumsatz in absoluter Ruhe bleibt normal 
oder wird ein wenig unternormal. 

Der Kranke mit subakuter Hohenerythramie mag trotz weiteren Aufenthaltes 
in der Hohe spontane Remissionen haben, oder gar, wenn auch seIten, wieder 
gesunden. Jedenfalls verschwinden aIle Krankheitszeichen, wenn er auf Meeres­
hohe herabsteigt. Eine wirksame Behandlungsweise, welche dem Erkrankten 
hilft, auch wenn er in groBer Hohe bleibt, ist nicht bekannt. 

1 MONGE bezeichnet in seinen Schriften die subakute erythramische Form auch als 
subakute Bergkrankheit. 
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Die MONGE8Che Krankheit bietet ein weit auffallenderes Bild. Der Kranke 
ist schwer cyanotisch und ahnelt in seiner ganzen Erscheinung Kranken mit 
AYERZA8 Krankheit (Sklerose der PulmonalgefaBe usw.; S. ARILLAGA 1925; 
BULLRICH und BEliR 1925; ESCUDERO 1926). Die Blutiiberfiillung ist iiberall 
stark ausgepragt. Die Schleimhaute sind portweinfarben, die oberflachlichen 
Venen der Extremitaten erweitert, Nasenblutungen haufig. Die Finger zeigen 
Trommelschlagelform, die Fingernagel erscheinen verdickt und opak. Die Zunge 
ist angeschwollen und ihre Papillen sind verdickt. Trocken ist die Haut, jedoch 
mit Ausnahme der Hande und der Stirn, welche leicht Feuchtigkeit abgeben. 

Der Kranke klagt iiber entsetzliches SchwachegefUhl, Appetitlosigkeit, 
haufig auf Schluckschwierigkeiten beziehbar, sexuelle Impotenz bzw. Frigiditat, 
Schwindel- und AngstgefUhle. Schon ganz geringfiigige korperliche Anstrengung 
bringt Sehstorung, akute Atemnot, UbelkeitsgefUhl und manchmal Kollaps 
bis zu einem mehrstiindig dauernden Koma mit sich. Verminderung des Hor­
vermogens, wahrscheinlich auf Verstopfung der TrommelfeIlgefaBe zu beziehen, 
ist fast standig nachweisbar. Eine Vielzahl von Schmerzempfindungen sowie 
Parasthesien sind ganz allgemein, und der Arzt wird oftmals zuerst wegen einer 
in den Riicken, in die Beine oder die Gelenke lokalisierten Schmerzempfindung 
her beigerufen. 

St6rungen von seiten des Herzens treten erst in den allerletzten Stadien 
der Krankheit auf. Der arterielle Blutdruck ist gewohnlich normal. Gelegentlich 
entwickeln sich VergroBerung von Leber und Milz. Der Tod kann eintreten 
an Thrombose der PulmonalgefaBe oder Blutung, Bronchopneumonie oder 
Herzschwache. 

Das Gesamtbild ist das eines langsam sich entwickelnden schweren Lungen­
emphysems und fast aIle Symptome konnen letzten Endes auf das Atmungs­
system zuriickgefUhrt werden. Bei milder Erkrankungsform konnte man die 
Erscheinungsform als die einer chronischen Bronchitis und Laryngitis mit einer 
durch diese allein nicht erklarlichen Dyspnoe bezeichnen. 

Das Blut dieser Kranken ist ausgesprochen polycythamisch und die arterielle 
Sauerstoffsattigung niedriger als dies dem Durchschnittswert ihrer Umgebung 
entspricht (HURTADO 1930). Haufig ist eine maBig hochgradige Acidamie oder 
Alkalose verglichen mit anderen Bewohnern des gleichen Platzes (KEYS u. a. 1936). 

Beim Abstieg ins Flachland zeigt der Kranke mit MONGEScher Krankheit 
schnelle und vollstandige Gesundung. Kehrt er nach wenigen Monaten zum 
Hochland zuriick, pflegen gewohnlich seine alten Beschwerden fUr einige Wochen 
oder Monate nicht aufzutreten. Wie MONGE ausgefiihrt hat, zeigt das Krankheits­
bild deutliche, wenn auch oberflachliche Ahnlichkeit mit der VAQUEZ- oder 
AYERZASchen Krankheit. Unahnlich einer von beiden, wird es durch p02-Anstieg 
beseitigt. Eine andere Behandlung ist wertlos. 

5. Vorbeugungsmoglichkeiten gegen Bergkrankheit. 
HALDANE und PRIESTLEY (1935) stellen fest: "Es ist seit langem gut bekannt, 

daB Personen, welche in gutein korperlichen Training fiir schwere Arbeit sind, 
weit geringere Anfallsbereitschaft fUr Bergkrankheit und die andern kennzeich­
nenden Folgen groBer Hohenlage zeigen, als untrainierte" (S. 316). Die Grund­
lagen fUr Feststellungen dieser Art sind nicht weniger fraglich. Erstens ist der 
Beweis namlich lediglich ein "Horensagen" von Leuten, die nach zufalligen 
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Beobachtungen urteilen und dies -hauptsachlich auf Beobachtung der Fahigkeit 
hin, solche Arbeit zu verrichten, die eine ungewohnliche Ausdauer und Korper­
kraft erfordert. Zweitens ist es natiirlich nicht einmal iiberraschend, wenn eine 
Person in schlechterem korperlichen Training auch auf Meeresspiegelhohe leichter 
zusammenbricht als ein wohlgeiibter Athlet, falls sie beide namlich groBer 
muskularer Anstrengung ausgesetzt wiirden. Priifung der 10 Mitglieder der 
internationalen Hohenexpedition konnten HALDANEs Glauben nicht bestatigen 
(KEYS 1937). Eigenbeobachtungen anderer Gruppen in den Anden, den Rocky­
Mountains und der Sierra Nevada in Kalifornien fiihrten gleichfalls zu der An­
nahme, daB die Hauptwirkung des Trainings in einer Verringerung der An­
strengung bei besonders schwerer Muskelarbeit besteht. HALDANES Theorie, 
daB tJbung der Muskulatur die Entwicklung einer Fahigkeit der Lungen verstarke, 
"Sauerstoff zu sezernieren", wird an anderer Stelle besprochen. 

AlIe Bewohner solcher Gegenden, die nahe, oder in groBen Hohenlagen sich 
befinden, besitzen einige Lieblingsmittel, um sich gegen Bergkrankheit zu schiitzen. 
In den Anden wird als Vorbeugungs- und Heilmittel weitaus Cocain angewandt, 
und zwar in der Form des Tees aus Cocablattern, verschiedener Dekokte und der 
Blatter selbst. Untersuchungen des tatsachlichen Wertes als Vorbeugungsmittel, 
ob iiberhaupt, ob in einer dieser Zubereitungen, sind bisher noch nicht vorliegend 
(s. Therapie). Nur wenige Eingeborene in gewissen Teilen Chiles, Boliviens und 
Perus diirften dazu zu bewegen sein, anstrengende Arbeit in sehrgroBer Hohe 
ohne einen Vorrat von Cocablatternzu unternehmen. Sie sind unerschiitterlich 
des Glaubens, daB Cocaingebrauch sie vor dem Ausbruch von Bergkrankheit 
schiitzt oder doch zum wenigsten ihre Auswirkung mildert (s. KEYS 1936, B, C). 
Experimentell-pharmakologische Untersuchungen auf Meereshohe haben aller­
dings gezeigt, daB physische Ausdauer durch Cocain gesteigert wird; dies wird 
gewohnlich als eine bloBe zentrale Unterdriickung von Unlust und Schwache­
gefiihlen aufgefaBt (ASCHENBRAND 1883, Mosso 1890). 

THIEL und ESSIG fanden, daB nicht allein die Muskelkraft am Zweirad­
ergometer gesteigert wird, sondern daB in fast allen Versuchen auch der Sauer­
stoffbedarf fiir die Arbeitsleistung durch Cocain sich verminderte. 

In der Zeit als die Collahuasi-Mine (Chile 4700 m) eine Bevolkerung von 
mehreren tausend Menschen umfaBte, wurden groBe Mengen Lindenbliitentee 
als Prophylacticum getrunken. Man hatte die Idee, daB es infolge seines diureti­
schen Verinogens eine Wirkung ausiibe (KNOCHE 1929). Besonderer Schutz 
des Kopfes und vor allem der Halsgegend gegen die Kalte ist in allen groBen: 
Hohenlagen der Welt gebrauchlich. Dies wird als ein ortlich wirksames Mittel 
gewertet, chronische Formen von Hohenkrankheit zu bekampfen. Das Auf­
steigenlassen von Dampfen durch Kochen von Wasser im Raum wird ebenfalls 
in einigen siidamerikanischen Minen als Vorbeugung gegen Bergkrankheit 
angewandt. Eine Moglichkeit der Erklarung mag diese sein, daB die Ionisation 
der trockenen Luft als ein Faktor bei der Erzeugung der Bergkrankheit mit­
wirke (siehe Weiteres: Physikalische Faktoren in groBer Hohe). 

Schwer verdauliche Speisen sowie Alkohol, b"esonders unmittelbar vor dem 
Aufstieg zu groBen Hohen, werden mit Recht abgelehnt. AlIe Beobachter 
stimmen darin iiberein, daB langsamer Aufstieg, vorzugsweise mit mehrtagigen 
Ruhepausen bei etwa je 1000 m und das Vermeiden jeder groBeren Anstren­
gung fUr eine gewisse Zeit aufjeder neu-erreichtenHohenlage die groBte Zahl 
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gesunder Personen bis zu 4000· oder5000 m ohne Storungen lassen wird. 1st 
der Aufenthalt in groBer Hohe mehr oder wepiger lang dauernd, so wird all­
gemein angenommen, daB durch Aufsuchen des Flachlandes fUr wenige Monate 
in regelmaBigen Zwischenraumen die Erscheinungeri eines chronischen Krank­
heitszustandes zum groBten Teil vermeidbar sind .. Selbst nur relativer Abstieg 
etwa von 4000 auf 3000 m fUr wenige Tage scheint oft vollstandig die Zeichen einer 
drohenden chronischen Bergkrankheit zum Verschwinden zu bringen. 

HALDANE (1922, S.374) hat eine mehr spezifische Vorbeugungsbehandlung 
angeregt. Er fiihrte aus, daB bei Abnahme des Sauerstoffdruckes in der Luft 
die Lungenventilation sich steigert, und so besonders viel CO2 aus dem Blut 
entfernt wird. Dies hat zwei wichtige Folgen. Einmal wird das Blut mehr aI­
kalisch, und die normale Reizung des Atemzentrums erfahrt eine Verminderung. 
Zweitens wird wenigstens fUr eine gewisse Zeit, wahrend CO2 aus dem Blut 
in die Alveolen iibertritt ein unerwiinscht groBer Teil des Lungenraumes von 
CO2 besetzt und so der fUr den O2 verfiigbare Raum verkleinert. Damit aber 
erniedrigt sich der 02-Druck in den Alveolen und entsprechend die arterielle 
Sattigung des Blutes mit Sauerstoff fUr eine gewisse Zeit in ungewohrilicher 
Starke. 

HALDANE regte deshalb an, ob nicht durch Darreichung von Saurebildnern 
es moglich ware, einen Teil dieser krankhaften Veranderungen von vorriherein 
auszuschalten. Chlorammon etwa ware solch ein Mittel. Es ruft bekanntlich 
eine schnell einsetzende und deutliche "Azidosis" hervor, die mit einer Ver­
minderung der Blut-Alkalireserve einhergeht, wobei CO2 durch die Lungen 
ausgeschieden wird, bei gleichzeitiger Hyperpnoe und Vermehrung der Ham­
menge (J. B. S. HALDANE 1921). 

ADLERSBERG und PORGES (1923, 1925) priiften diese Theorie mit Ammon­
phosphat nach und fanden, daB tatsachlich der Alveolar-02-Partialdruck sowie 
die Sauerstoffsattigung des Capillarblutes sich steigerten, wenn vor dem Anstieg 
zum Jungfraujoch (3460 m) dieses Salz verabfolgt "",orden war. GREENE (1932) 
war iiberzeugt, daB der Gebrauch von kleinen Dosen NH4Cl ihm von gutem 
Nutzen auf dem Mount Kamet (7800) war. DOUGLAS, GREEN und KERGIN (1933) 
fanden in Versuchen an einer einzelnen Versuchsperson in einer Unterdruck­
kammer, daB die Einnahme von 15 g NH4CI wahrend der den Versuchen voran­
gehenden 24 Stunden die muskulare Arbeitsfahigkeit verbesserte. SIROTININ 
(1936) empfiehlt als Vorbeugungsmittel gegen Bergkrankheit Citronensaure, 
ebenfalls von der Annahme ausgehend, daB "Ansauerung" des Organismus 
eine notwendige V oraussetzung zur Anpassung an groBe Hohe sei. Eingehendere 
Untersuchungen dariiber wurden von CHRISTENSEN und SMITH (1936) in einer 
solchen Kammer angestellt; sie betrafen 6 Versuchspersonen, mit und ohne 
vorhergehende Darreichung von NH4CI (gewohrilich 3 X 5 g in 24 Stunden). 
Sie berichteten, daB von den 6 Untersuchten 5 nach Chlorammon niedere Drucke 
vertrugen und daB der Alveolar p02 sich erhohte. Die Tatsache, daB NH4CI­
Darreichung von Nutzen ist, darf deshalb wohl als feststehend gelten. Es scheint 
gesichert, daB Chlor-Ammon und wahrscheirilich auch saures Ammonphosphat 
die Atmungsleistung und den alveolaren 02-Druck steigert, aber es ist nicht 
zwangslaufig damit bewiesen, daB gleichzeitig auch die Bergkrankheit verhindert 
wird. Ein Massenversuch wurde in Peru unternommen, indem eine groBe Zahl 
von Menschen in 6 Stunden vonetwa Meeresspiegelhohe bis auf iiber 4000 m 
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gebracht wurden. Die Versuchspersonen; junge Manner und groBtenteils Medizin-. 
studenten, alle in gutem Gesundheitszustand, wurden in zwei Gruppen geteilt. 
Vor Beginn des Aufstieges erhielt die eine Gruppe NH4CI, die andere Gruppe 
blieb unvorbehandelt. Das unmittelbare Auftreten und die Schwere der Berg­
krankheit war, wenn iiberhaupt, deutlicher bei der NH4CI als bei der Kontroll­
Gruppe. (GUZMANN BARRON, DILL, EDWARDS und HURTADO 1937). Es ist 
daher zweifellos, daB NH4CI kein Allheil-Vorbeugungsmittel ist und nur groBere, 
statistisch auswertbare Reihenversuche konnten dariiber entscheiden, ob es 
in den Bergen von irgendwelchem Nutzen ist, immerhin mag es fiir solche Personen 
in Flugzeugen, die nur fiir etwa einige Stunden einem niedrigen 02-Druck aus­
gesetzt sind, eine gewisse Brauchbarkeit besitzen. 

6. Verschlechterung des Befindens in gro8er Rohe nach langerer Anpassung. 
AIle Expeditionen, die langere Zeit in einer Hohe oberhalb 6000 m verbrachten, 

haben Erfahrung iiber eine Erscheinung von Verschlechterung des Befindens 
nach langerer Zeit in groBer Hohe ge~lLmmelt. Man hat erortert, ob es sich dabe, 
ledigIich um eine Art "Ermiidung" handele, etwa ljIo, wie wir es von iibertrainierten 
Sportsleuten oder bei MitgIiedern einer allzu lang ausgedehnten arktischen Ex­
pedition kennen. Die Tatsache, daB sie nianchesmal fast gar nicht auf tritt, 
besonders wenn die Expedition glatt verlauft (s. SMYTHE 1932), macht ihr 
tatsachIiches Bestehen - wenigstens als eine reine Folge der groBen Hohe etwas 
ungewiB. Immerhin fiihrte CAMPBELL 1935 aus, daB bei seinen Versuchen Kanin­
chen und Mause eine Verschlechterung ihres korperlichen Zustandes zeigten, 
wenn er sie bei einem p02langere Zeit hielt, der einer Hohe von 6000 m oder mehr 
entsprach. Er fiihrt dies auf einen tatsachlich verschlechterten Zustand der 
Gewebe zuriick. CAMPBELLS Tiere litten moglicherweise jedoch ledigIich an 
chronischer Bergkrankheit. 

Unzweifelhaft gibt es Hohenlagen, die man fiir kurze Zeit aufsuchen kann, 
in denen aber ein langeres Verweilen eine sich mahlich steigernde Schadigung 
der Gewebe ohne Symptome der gewohnlichen Form der Bergkrankheit be­
dingen wiirde; die Frage ist nur, ob diese Schwelle bei 5500 m, bei 8000 m oder 
irgendwo dazwischen Iiegt (siehe unter AuBerste Grenze des Lebens). Die Er­
fahrungen im Everest- und Kanchenjunga-Gebiet haben gezeigt, daB Akklimati­
sation oder zum wenigsten eine Art von Anpassung fiir Tage oder Wochen ober­
halb 6000 m stattfinden kann, ja, vielleicht sogar noch oberhalb 6500 m. Er­
fahrungen von Tierversuchen her diirfen nicht ohne weiteres verallgemeinert 
werden, da groBe, wenngleich noch wenig geklarte Verschied\:lnheiten in der 
Anpassung zwischen den verschiedenen Tiergattungen bestehen. Die Frage, 
was wird mit einem Menschen in so groBer Hohe geschehen, ist daher nicht 
leicht zu beantworten. Die Betroffenen haben allgemeines Schwachegefiihl, 
sind gegen Nahrung kritisch eingestellt, von Schlaflosigkeit gepeinigt und auch 
im Gefiihlsleben nicht mehr im Gleichgewicht. Diese Erscheinungen sind nicht 
vergleichbar mit irgendeiner anderen Form der Bergkrankheit. 

7. Gletschermiidigkeit (glacier lassitude). 
Berichte von Himalaja-Expeditionen stimmen darin iiberein, daB eine Er­

scheinung auf tritt, die als Gletschermiidigkeit bekanntgeworden ist (siehe 
unter anderem HINGSTON-BARCROFT, S.187). Muskelschwache, Verlust der 
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geistigen und korperlichen Aktivitat werden haufig in groBer Hohe von den 
Teilnehmern wahrgenommen, wenn wahrend des Tages Gletscher iiberquert 
werden, vor allem bei vollem Sonnenschein. 

Diese Erscheinung ist besonders auffallig in der Mulde eines Gletschers 
oder wenn sich die Notwendigkeit ergibt, ein Gletscherfeld von Eisrinnen und 
abgelagerten Schneemassen zu iiberqueren. 1m Gegensatz zum Verhalten auf 
Schneefeldern verschwinden die Erscheinungen schnell bei Fels- oder Geroll­
untergrund. Die hauptsachlich wirkenden Faktoren scheinen Fehlen der Luft­
bewegung, hohe Temperatur, und kraftige von allen Seiten reflektierte Licht­
strahlung zu sein; Sauerstoffmangel ist erst in zweiter Linie wichtig und die Be­
deutung der Feuchtigkeit angefochten, wenn gleich sie von einigen Beobachtern 
nachdriicklichst hervorgehoben wird. Diese Erscheinung wird bei Bewohnern 
der Hoch- wie der Tieflander mehr oder minder unabhangig yom Grad der 
Gewohnung an das Hohenklima in gleicher Weise beobachtet; eine Steigerung 
der Beschwerden durch mangelnde Anpassung kaum wohl moglich sein. 
Was diese letztere betrifft, sprechen manche Bewohner hochgelegener Zonen 
haufig von "Bergkrankheitsfallen" auf Gletschern. 

8. Frostschaden in groJler Rohe. 

Die Haufigkeit von Frostschadigung bei groBer Hohenlage ist wohl bekannt. 
In Anbetracht dessen, daB in den Polargegenden die arktischen und antarktischen 
Temperaturen haufig weit niedriger sind als die Temperaturen in den Gebieten 
der Anden oder des Himalaja, leiden Bergsteiger der Anden und des Himalaja 
weit mehr an Frostschadigungen als Polarforscher. Dies ist dadurch zu erklaren, 
daB die Gefahr des Frostschadens durch Wind gesteigert ist. In groBer Hohe 
gilt dies um so mehr als anderswo, da dort die Luft eine weit groBere Abkiihlung 
bewirkt. In der Hohe der Sierra von Ecuador ist Frostschaden, ortlich als 
"P ARAMosche Krankheit" bekannt, recht verbreitet, und sooft ihr Auftreten 
mit starken Winden vergesellschaftet, daB die Eingeborenen direkt den Wind 
dafiir verantwortlich machen (KNOCHE 1931). 

Wir wissen jetzt, daB Erfrierung die Folge ortlichen Sauerstoffmangels peri­
pherer Gewebe ist, so daB der Anstieg der Gefahrdung in groBer Hohe nicht weiter 
iiberrascht. In Hohen um und iiber 6000 m Hohe sind weder Wind noch extrem 
niedere Temperaturen notig, um Erfrierung hervotzurufen. EMMONS (BURDSALL 
und EMMONS 1935) verlor die Zehen beider FiiBe durch Erfrierung, wahrend 
er 3 Tage im Bett in 6000 m zubrachte. Andere Bergsteiger haben schweren 
Frostschaden bei dichtem Schuhwerk und relativ maBigen Temperaturen in 
ahnlichen Hohenlagen davongetragen. 

Erfrierungen in groBer Hohe konnen trocken-gangranos oder feucht-ulzerativ 
verlaufen. Der Kampf gegen den Frostschaden bedeutet den Versuch, die Zirku­
lation in den bedrohten oder bereits geschadigten Korperteilen wiederherzu­
stellen. Ortliche Massage muB stundenlang, selbst tagelang vorgenommen 
werden, bis die Durchblutung endgiiltig wiederhergestellt ist. In den letzten 
Jahren ist die bemerkenswerte Wirksamkeit der Sauerstoffinhalation dargelegt 
worden (siehe unter anderem RUTTLEDGE 1934). Selbst nur wenige Minuten 
dauernde Sauerstoffeinatmung ist sehr wertvoll. Wenn fUr eine halbe Stunde 
oder mehr fortgesetzt, und ofters wiederholt, kaum in den ersten 24 Stunden 
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nach erfolgter Erfrierung, Sauerstoffeinatmung im Verein mit Massage noch 
solche Hande und FiiDe retten, die sonst unwiederbringlich verloren waren. 

9. Hohenklima als Heilfaktor. 
Die Beziehungen zwischen Hohenklima zu Krankheiten ganz allgemein 

und seine Bedeutung als Heilfaktor konnen hier nur gestreift werden. Seit del' 
Zeit des Erscheinens des ausgezeichneten "Handbuchs del' geographischen 
und historischen Pathologie" von AUGUST-HIRSCH hat sich die Menge des recht 
ungleichwertigen Schrifttum von Arzten in Kliniken und Heilanstalten in Hohen 
von 1750-2500 m oberhalb Meereshohe standig vermehrt. Wie CAMPBELL (1936) 
ausfiihrt, ist abel' nur eine bisher iiberraschend kleine Menge sachlicher Kenntnis 
des Heilwertes des Hohenklimas vorliegend. 

Ein gut Teil des Heilwertes graDer Hohen fiir Kranke mit Tuberkulose, 
Asthma, Hautkrankheiten, Rachitis u. a. wird nur als Ausdruck del' starker en 
Sonnenbestrahlung, besonders des ultravioletten Teiles sowie del' Abwesenheit 
von Staub und Pollen in del' Luft zugeschrieben. Die durch maDig niedrigen 
p02 ausgelOste Steigerung del' Atmung hat eine allgemeine Reizwirkung und 
eine ahnliche wohl auch die groDeren Tagestemperaturschwankungen. Natur­
schonheit del' Umgebung sowie die Ortsveranderung sind besonders bei psychisch 
sehr empfanglichen Kranken welche an "nervoser Erschopfung", "allgemeiner 
Schwache" und anderem leiden odeI' sich in del' Rekonvaleszenz von langeI' 
Krankheit befinden, von Bedeutung (ausfiihrlichere Besprechung unter anderem 
bei GAISBOCK 1933; MORIKOFER 1935, HUDSON 1935, MICHETTI 1936). 

Del' Wechsel im alveolaren pC02 in groDer Hohe ist kiirzlich erst als wichtiger 
Faktor fiir die Verhinderung des Auftretens von Bronchospasmus beim Asth­
matiker festgestellt worden (WOLFER 1934, WITTKOWER und WOLFER 1934 
bis 1935). Die fUr Anamien festgestellte giinstige Wirkung ist wohl hauptsach­
lich del' Anregung del' Bildung roter Blutkorperchen bei niederem p02 zuzu­
schreiben. 

Mit der Ausnahme vieleI' Beobachtungen iiber die relative Seltenheit von 
Tuberkulose in hoch gelegenen Teilen von Mexiko, del' Schweiz und Peru (siehe 
HUDSON 1935) sowie del' Haufigkeit von Kropf in den gleichen Gegenden, ist 
nur wenig iiber Vorkommen und Verlauf del' verschiedenen Krankheiten in 
groDer Hohe bekannt. In Ermangelung zuverlassiger Daten des Schrifttums 
mag es von Wert sein, einige auffallende Punkte zu erwahnen, die wir teils per­
sonlich beobachteten odeI' zuverlassig erfuhren. 

So sind anscheinend Magen-Darmgeschwiire im Hochland von Mexiko ver­
haltnismaDig selten, Star ist recht haufig im Himalajagebiet. In den Anden 
Chiles scheint Pneumonie nicht verbreiteter und gefahrlicher zu sein als in 
Meereshohe, obwohl der Verlauf in den extremen Hohengebieten schnell todlich 
sein diirfte. 1m Himalajagebiet sowohl wie in den Anden ist - soweit uns dies 
bekalmt ist -del' Verlauf del' Wundheilung verlangert, abel' Sekundarinfektion 
selten. Bei guter arztlicher Behandlung ist derVerlauf von Krankheiten, wenig­
stens oberflachlich auf 2800 m (Chuquicamata, Chile) nicht verschieden von dem 
auf Meereshohe. LAUBENDER und LIPSCHITZ (1930) berichten von einer Vermin­
derung del' Senf-Entziindungsreaktion bei Kaninchen in 2500 m Hohe. Ahnliche 
Ergebnisse wurden erhalten, wenn die Kaninchen mit Ergosterin (Vigantol) ge­
fiittert und bei erniedrigtem p02 gehalten wurden, . abel' nicht wenn sie allein 

Ergebnisse d. inn. lVIed. 54. 42 
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Ergosterin verwandten.~ Es istzu bedauern, daB AUGUST HIRSCH so wenig 
wirkliche Nachfolger fiir Sachbearbeitung in groBer Hohe gefunden hat. 

Die Wirkung kurzer Einwirkung niederen p02 hat Bedeutung erlangt bei der 
Wage nach der Beforderungsfahigkeit eines Kranken oder Verwundeten durch 
die Luft, vor allem in der Militarmedizin. 

LEDUC (1934) fand, daB selbst ein Mann mit schweren Brust- und Bauch­
verletzungen keine ungiinstige Reaktion beim Lufttransport von etwa einer 
halben Stunde in 2500 m Hohe zeigte. 

10. Die Pharmakologie gro8er Rohe. 
In letzter Zeit sind eine Reihe von Arbeiten erschienen, welche nachweisen, 

daB die Wirkung von Drogen in groBer Hohe quantitativ geandert sein kann. 
1931 beobachtet MACHT, daB die minimal todliche Digitalisdosis in 2000 m 
bei Katzen eine kleinere war als in 600 m. Dies gilt auch fiir Tauben; auch die 
emetische Dosis war um 40 % geringer in 3000 m Hohe als auf Meereshohe (nach 
LEHMANN und HANZLIK 1932). 

1m AnschluB an rasche Aufstiege mit Bergbahnen von 1000 auf 2500 mist 
die Bildung von Histamin- und Formalin- Quaddeln am V orderarm gewohnlich 
beschleunigt. Die Wirkung einer Morphin-Hauteinspritzung besteht in einer Ver­
langerung der Latenz- und Aufsaugungszeit, auch ist die Quaddel fast durch­
wegs schmaler (WOLFER 1934, BECKER 1934). Letztere konnten in der ortlichen 
Adrenalinwirkung keine Anderung beobachten. 

Soweit man aus diesen Tatsachen schlieBen darf, scheint es sich vor allem 
um eine Anderung der Empfindlichkeit des Nervensystems zu handeln (siehe 
unter Nervensystem). Zweifellos liegt hier ein wissenschaftlich noch recht 
unbearbeitetes Feld vor. Wenn man schon in relativ geringer Hohe derartige 
Anderungen findet, miissen in groBen Hohenlagen sich noch weit starkere Ver­
schiebungen einstellen. Es ist daher nicht unwahrscheinlich, daB die fiir das 
Flachland ausgearbeitete Pharmakopoe nicht ohne weiteres in vollig gleicher 
Weise fiir die Behandlung in groBer Hohe verwertet werden darf. Dies mag 
praktische Folgerungen fiir solche Arzte nach sich ziehen, die in Hochland­
gegenden in der Welt ihre Tatigkeit ausiiben. Es sei hier noch gesagt, daB 
keinerlei vergleichbare Untersuchungen an vollig akklimatisierten Menschen 
oder Tieren bisher vorliegen. Der Korper mag sich in verschiedener Weise auf 
groBer Hohe einstellen. Auf dem Jungfraujoch blieb die Korpertemperatur 
von Kaninchen unverandert, oder stieg nur gering bei Darreichung von Tetra­
hydrobetanaphthylamin an, das eine ausgesprochene Warmesteigerung auf 
Meereshohe hervorruft. Adrenalin rief im allgemeinen einen Fall der Korper­
temperatur hervor (HOLMQUIST 1934 A). Bei Neigung zu Hypothermie hatte 
Insulin keine Wirkung auf Kaninchen in groBer Hohe und ein starker AbfaH 
der Korpertemperatur, wie beiMeereshohe bekannt, wurde niemals beobachtet. Ob 
diese Abweichungen mit einer Anderung im Kohlehydratstoffwechsel zusammen­
hangen, kann aus den vorliegenden Mitteilungen nicht entschieden werden. 

Die Wirkung verschiedener Drogen auf die Toleranz niederem p02 gegeniiber 
ist an Tieren in kurzen und sehr eingreifenden Versuchen erforscht worden. 
Coramin scheint das Auftreten von Erscheinungen der Sauerstoffnot bei Tieren 
aufzuhalten und auch beim Menschen zu verbessern (DECHARNEUX 1934; AN­
THONY und ATMER 1935). Die Meinungeniiber Hexeton und Cardiazol ja selbst 
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Lobelin sind jedoch recht geteilt,- dagegenerfreut sich bekanntlich Lobelin als 
Atmungsanregungsmittel in den Kliniken der Flachlander groBer Beliebtheit. 
Nach ANTHONY und ATMER (1935) hat Adrenalin nur geringen oder gar keinen 
EinfluB auf das Verhalten des Versuchstieres gegen niederenp02' Dagegen be­
richtet DECHARNEAUX (1934) iiber giinstige Wirkung des Ephedrins. Deutliche 
Anregung der Atmung stellten ANTHONY und ATMER an Tieren in niederer 
p02-Atmosphare fest, aber eine iibermaBige Erregung trat gleichzeitig auf. 
Es ist offensichtlich, daB die Wirkungsweise aller jener Mittel, die am Sympa­
thicus oder Vagus (Parasympathicus) angreifen, im Hohenklima Veranderungen 
erfahren konnte, wenn namlich, wie es sich zu verhalten scheint, eine gesteigerte 
Empfindlichkeit des gesamten Nervensystems vorhanden ist. Ferner hat man 
Grund, zu vermuten, daB die Art der geanderten Empfindlichkeit des vegetativen 
Nervensystems von der Zeitdauer abhangt, wahrend welcher der betreffende 
Organismus einem niederen p02 ausgesetzt ist. Wenn dies tatsachlich der Fall ist, 
miissen aIle Mittel, welche ihre Wirkung am Nervensystem entfalten, ganz ver­
schiedene Eigenschaften je nach dem Grade der Zeitdauer des bestehenden 
erniedrigten p02 entwickeln. 

IV. BevOlkerungen gro6er Hohe und auUerste Toleranzgrenze 
fUr das Individuum. 

1. Physiologische Besonderheiten der Bewohner hochgelegener Gegenden. 
Die wichtige Frage nach den Beziehungen zwischen Korperform und den 

physiologischen Erfordernissen der Umgebung fand hisher bei Arzten und An­
thropologen sehr wenig Beachtung. Unsere Ausfiihrungen sind vor allem durch 
den Mangel an Tatsachenberichten beschrankt. Die einzige Arbeit von tat­
sachlichem Wert diirfte von HURTADO aus den Anden Perus stammen. 

Eine Tatsache allerdings ist unumstritten, daB namlich der Brustkorb hei 
der eingeborenen Bevolkerung unverhaltnismaBig geraumig seL Die Zwischen­
rippenwinkel erscheinen verhaltnismaBig flach, mit breiter unterer Thorax­
apertur, wobei das Zwerchfell abdominalwarts gezogen ist und die Leber tiefer 
tritt [FORBES (1870), HEBER (1921), BARCROFT u. Mitarbeiter (1922), KEITH 
(1923), HURTADO u. A. GUZMAN-BARRON (1930), HURTADO (1932)]. Die 
meisten Beobachtungen sind an der Bevolkerung der Anden gemacht worden 
(3000-4600 m); diese Besonderheiten sind an ganz verschiedenen Rassen­
gruppen in gleicher Weise nachweisbar (Aymaras, Quechuas, Incas sowie 
Mestizen spanischen Ursprungs). 

Die VergroBerung des Brustraumes erlaubt eine Steigerung der Vitalkapa­
zitat und geht mit einer auffallig vermehrten inspiratorischen Ausdehnung des 
Brustkorbs einher, vor allem auffallig im Verhaltnis zur geringen KorpergroBe 
dieser Bevolkerung. Die BrustkorbvergroBerung ist in allen Lebensaltern fest­
stell bar und erschient besonders ausgepragt. im sagittalen und horizontalen 
Durchmesser, obwohl der Rumpf nicht langer ist, nimmt die Tiefe des Brust­
raumes infolge des herabgetretenen Zwerchfells zu. 

Untersuchungen HURTADOS an 53 mannlichen Peruanern im Flachland, 
welche lange Zeit in 4600 m gelebt hatten, ergaben eine starke VergroBerung 
der Ausdehnungsfahigkeit des Brustkorhs; dagegen waren der Umfang bei still­
gestelltem Thorax etwa im allgemeinen Durchschnitt, . Beobachtungen in Chile 

42* 
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in Hohen von 3000-:::-5300mbestatigen dies fUr Dauerbewohner, sowie ffir semi­
permanente Aufenthaltnehmer. 

Der Leib erscheint meist niemals eingezogen, weder bei dortselbst Geborenen, 
noch bei Bewohnern aus dem Flachland, welche ffir einige Jahre in Hohen iiber 
3000 m wohnen. Die starkere Ausbuchtung des Bauches diirfte eine Folge des 
tiefergestellten Zwerchfells sein, sowie der Ausbildung der Bauchmuskulatur als 
Muskulatur der Atmung in weit starkerem MaBe, als dies sonst der Fall ist. Ein 
echter Pannus kommt dagegen nicht haufig vor, und wir konnen uns der An­
sicht HURTADOB anschlieBen, daB Fettsucht in groBer Hohe recht selten ist. 

Autoptisch zeigen die Lungen bei Menschen und Hunden erweiterte Lungen­
blaschen, Verminderung der Elastizitat und Blutstauung, nicht selten vereint 
mit fibrosen Veranderungen und Verdickungen der Interalveolarsepten, also 
das Bild eines chronischen, physiologisch entwickelten Lungenemphysems. 

BARCROFT u. a. (1922) berichteten von der Haufigkeit der typischen sog. 
"Trommelschlagel" -Finger in den Anden und betonten ihre Ahnlichkeit mit 
denen wie sie sich in Zustanden lang dauernden Sauerstoffmangels in Meeres­
spiegelhOhe herausbilden. HURTADO fand diese Fingerverdickungen (1933-1934) 
bei Kindern von 4 und 9 J ahren in 90 %, und bei Erwachsenen in 94 %. Ver­
dickungen der Zehen sind weniger haufig. Ein Teil obiger Veranderungen mag 
als "Silicosis" aufzufassen sein, eine Schadigung, der die Bevolkerung der hoch­
gelegenen Bergwerke seit langem, gemaB HURTADO, in hohem MaBe ausge­
setzt ist. In anderen Gegenden fanden wir dies Zusammentreffen weit seltener 
Nur wenig bekannt ist iiber das Verhalten des Herzens in groBer Hohe. HEBER 
(1921) im Himalajagebiet sowie HURTADO in den Anden stellten hypersonoren 
Klopfschall bei Perkussion des Herzgebietes fest, ein Befund, der recht haufig 
an Erwachsenen erhoben wurde. In Chile fanden wir mit Sicherheit maBige 
VergroBerung des Herzens in der Mehrzahl der untersuchten Eingeborenen in 
Quilcha (5340 m) und ebenso bei vielen in niedereren Gebieten. 

In maBiger Hohenlage sind nur wenig anthropologische Messungen vorge­
nommen worden. IZQUIDERO (1922) fand eine ungewohnlich groBe maximale 
Ventilation an 200 Dauerwohnern in 2240 min Mexiko, aber OCARANZA (1926) 
konnte keine erhohte Vitalkapazitat in der gleichen Gegend nachweisen; die 
berichteten Werte waren nicht im Verhaltnis der KorpergroBe zum Stoffwechsel 
berechnet, so daB noch eine groBe Arbeit auf statistischer Grundlage geleistet 
werden muB. 

2. Rasse uud Erbliehkeit. 
GemaB einer weit verbreiteten Meinung sollen Bewohner groBer Hohenlagen 

durch rassische und andere vererbte Anlagen standig den Bedingungen einer 
dauernd erniedrigten 02-Atmosphare besonders gut angepaBt sein. Eigene 
Beobachtungen, sowie das Durcharbeiten des Schrifttums gibt jedoch iiber­
raschend wenig Stiitzpunkte, um diese Meinung zu rechtfertigen. Um sich an 
eine groBe Hohenlage anzupassen, bedarf es Monate, selbst Jahre; es kann da­
her nicht iiberraschen, daB die Mitglieder der Himalaja- und ebenso der Anden­
expedition wahrnahmen, daB sie selbst nach einigen W ochen in dieser Hinsicht 
immernoch den Eingeborenen unterlegen waren. Aber ein Aufenthalt von 
2 oder 3 Monaten diirften diesen Unterschied schon stark abschwachen, besonders 
wenn die "sahibs" es nicht verschmahen wiirden, ihr Gepack selbst zu tragen 
(s. BAUER 1931). 
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Wir zeigten, daB auch die Rochlaridbevolkerung nicht vollig gegen die Berg­
krankheit gefeit ist und unter Umstanden ihre Anpassung derart verlieren kann, 
daB sie selbst Neuankommlingen aus dem Flachland gegeniiber unterlegen ist. 
Das Einzelwesen hat in gleicher Weise bei Hoch- wie bei Tieflandbewohnern 
eine untereinander ganz auBerordentlich verschieden starke Fahigkeit, niederen 
02-Druck zu ertragen. Man kann in den Millen der Anden sehr belehrende Beob­
achtungen hierfiir gewinnen. 

In Hohen bis zu mehr als 5000 m in Peru, Bolivien, Chile und Argentinien 
setzt sich die Arbeiterschaft der Millen aus Spaniern, Englandern, Nordameri­
kanern, Deutschen, Skandinaviern, Hoch-Tiefland-Indos und Mestizenzusammen. 
Hochst16hne werden in den hochstgelegenen Minen bezahlt, und ihre Belegschaft 
besteht als Ergebnis einer Art natiirlichen Auslese aus solchen Mannern, die 
Hohen wie Collahues (4700 m), Morococha (4500 m), Miner Aguila (5200 m), 
Santa Rosa (5000 - 5200 m) und Quilcha (5340-5800 m) lange Zeit ertragen 
konnen. In der hochst gelegenen Mine konnen zwischen 80 und 90% der Hoch­
land-Indos dem Hohenklima nicht standhalten. Der entsprechende Prozentsatz 
bei den Tiefbewohnern und bei den Auslandern ist dagegen geringer. So kann 
man in diesen Minen Spaniern, Englandern, Nordamerikanern u. a. begegnen, 
die, bevor sie nach Siidamerika kamen, niemals 1000 m Hohe erreicht hatten, 
trotzdem erweisen sie sich im Wettbewerb korperlicher Arbeit als durchaus gleich­
wertig mit den fahigsten Abkommlingen einer Bevolkerung, die seit vielen Gene­
rationen niemals tiefer als 3000 m gelebt hat. Einige dieser Manner standen 
jahrelang iiber 5000 m hoch ohne irgendeine auffallige Krankheitserscheinung. 
Man darf deshalb nicht den SchluB ziehen, daB der Hochland-Indio der Anden 
somatisch Hochlandbewohnern anderer Gegenden unterlegen sei. In keiner 
Gegend der Welt in solcher Hohenlage'haben Menschen eine so harte korperliche 
Arbeit mit Pickel und Spaten zu leisten wie in den Anden. Ais wir Punta Negro 
erstiegen, fanden wir zu unserem Erstaunen, Reste eines alten groBen steinernen 
Wachtturmes oder einer Befestigung, und das in einer Hohe von 6050 m! Eine 
solche MiBachtung der Hohenlage ist selbst in Tibet nicht bekannt. 

Es muB hieraus der SchluB gezogen werden, daB die Individualdifferenzen 
in Anbetracht auf personliche Grenze der Anpassung an das Hohenklima von 
groBerer Bedeutung sind, als die .der Rasse und Erblichkeit. Lediglich in der 
Frage der Fortpflanzungsfahigkeit zeigt sich der Tieflander dem Hochland­
Eingeborenen zweifellos unterlegen (s. Fortpflanzung). 

3. Korperform. 
1m allgemeinen neigen Bewohner groBer Hohenlagen zur Ausbiidung kurzer 

Beine und breiten Schultergiirtel im Vergleich zu der nahebei im Flachland 
wohnenden Bevolkerung. Aus Mangel an vollstandigerem anthropometrischem 
Material ist dies lediglich ein Eindruck, den man von diesen Menschen bekommt, 
aber dies stimmt fUr die Tibetaner, Sherpas, Bautias des ostlichen Himalajas, 
die Ladakhis und Baltis von Karakoram ebenso wie fUr die Aymaras und Quech­
nas der Anden. Es ist uns auch stark aufgefallen, daB diese Korperform meist 
unter solchen Gebirglern anzutreffen ist, die in auBerster Hohe sich gutbewahren. 
Diese Fragestellung verdient eine griindlichere statistisch-anthropometrische 
Untersuchung. 
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4. Die aullel'ste Lebensgrenze. 

Die auBerste noch mit dem Leben vereinbare Grenze hangt von der Dauer 
ab, wahrend der das Lebewesen der Hohenlage ausgesetzt ist, ferner aber von 
der korperlichen Beanspruchung, sowie von del' in Gebieten etwas geringerer 
Hohenlage erworbenen Akklimatisierung und del' personalen Konstitution. Tier­
gattungen zeigen etwas verschiedenes Verhalten, selbst wenn sie untereinander 
nahe verwandt sind. So konnen Maulesel standig in einer Hohe gebraucht werden, 
die etwa 500-1000 m iiber jener liegt, die fUr Pferde noch ertraglich ist. Runde 
fUhlen sich im Hohenklima weit besser als Katzen. Immerhin sind auch Katzen 
nicht ganz so hohenempfindlich, wie es allgemein angenommen wird (s. DURW 
1935). In Quilcha blieben 2 Katzen viele Monate am Leben (5340 m), wahrend 
hunderte anderer verendeten. Runde fUhlen sich bis etwa 5000 m recht wohl 
und begleiteten uns bis zu 6000 m. Die Mehrzahl gesunder junger Manner bricht 
in 20 Minuten bis zu 1 Stunde zusammen, wenn man sie plotzlich einem p02 
aussetzt, der etwa einer Hohenlage von 6000-7000 m entspricht. Die Fahigkeit, 
nur fUr kurze Zeit die Auswirkungen p16tzlicher Veranderungen der Hohenlage 
oder des p02 zu ertragen, ist nicht unbedingt mit jener verkniipft, in gToBer 
Hohe dauernd zu leben oder gar korperliche Arbeit zu verrichten. Die Physiologie 
und die Leistungsgrenzen der Flugbiologie und ahnliches sollen hier nicht be­
sprochen werden. Gute Ubersichten bieten folgende Arbeiten: Medical Rese­
arch Council, England (1920), HERLITZKA (1932), BAUER (1926), FLACK (1930), 
STROHL (1932), HILL (1934), SCHUBERT (1935), CHRISTENSEN und KROGH (1936), 
McFARLAND (1937 A). Eine ganze Reihe von Mannern sind bereits iiber die 
8500 m-Grenze im Himalajagebiet gestiegen (RUTTLEDGE 1934). Eine Anzahl 
haben Tage, selbst Wochen oberhalb 7000 m verbracht [vgl. BAUER (1931, 
1932), HARTMANN (1933)]. Nur wenige diirften annehmen, daB es moglich ware, 
unbeschrankt in so niedrigem Sauerstoffdruck zu leben. CAMPBELL (1930, 1935) 
setzt die Hochstgrenze fUr unbeschranktes Leben bei etwa 5500 m an; seine 
von Tierexperimenten her abgeleiteten SchluBfolgerungen konnen aber nicht ohne 
weiteres auf den Menschen iibertragen werden. Die hochstgelegene menschliche 
Wohnsiedlung - so weit bekannt - ist Quilcha (5340 m) in Chile. In den 
Anden gleichwie im Himalajagebiet gibt es in der Hohenlage um 5000 m nur 
wenige menschliche Siedlungen, und in der ganzen Welt sind es nur eine geringe 
Zahl von Menschen, die iiber 4500 m hoch leben. Zwei Rauptgriinde bedingen 
dies: "einmal Mangel an Beweggrund", dies besagt, daB nur wenige Minen 
und HandelsstraBen okonomisch solche hochgelegenen Ansiedlungen recht­
fertigen konnen und zweitens "Mangel an giinstiger Lage", ein wichtiges Erforder­
nis, da es in.dieser Hohe nur wenige klimageschiitzte Platze gibt. Diese beiden 
Einwande mussen beriicksichtigt werden, bevor man entscheiden konnte, wo 
die endgiiltige Begrenzung liegt. 

Es steht fest, daB manche Menschen, obwohl offensichtlich vollig gesund, 
selbst eine Hohe von nur 3000 m langere Zeit nicht ertragen konnen. Menschen, 
die in einer Hohe von 5000 m mehr oder weniger lange ohne Beschwerden zu 
leben vermogen, sind eine kleine Minderheit. Wie verhalt es sich nun mit diesen 
letzteren, die doch fiir ein Leben in den Wolken am besten ausgeriistet sind? 
In den Anden gibt es in 5500 m bis 6000 m viele reiche Minenunternehmungen. 
Diese sind bis etwa 5800 m regelmaBig bearbeitet (Quilcha), h6her als letzteres 
will niemand gehen, es sei denn nur bei besonderen Gelegenheiten. Es ist von 
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entscheidender Wichtigkeit,zuhemerken;daB diese Leute nicht in der gleichen 
Rohe ihre Wohnungen hahen. wie sie arheiten mussen. In Quilcha liegt das 
W ohnviertel ffir 150 Menschen fast. 500 m unterhalh der Mine; verschiedene 
Male hat man versucht, dieses Viertel in die Rohe zu verlegen, aber schon wenige 
Monate spater war man gezwungen, wieder abwarts zu siedeln. So haben diese 
Manner, von denen man annehmen sollte, daB sie infolge eines langen Auslese­
prozesses die geeignetsten sind, taglich den erschopfenden Aufstieg bis zur Mine 
zu machen, mit der GewiBheit, daB sie in ihrem Faile die absolute Rohengrenze 
fUr menschliche Lehewesen bei 5340 m etwa entdeckt haben. Auch die Frauen 
in diesen Ansiedelungen stellen einen besonders ausgebildeten Konstitutions­
typ dar. Oft haben die Minenarbeiter sog. "Hohenfrauen", d. h. Frauen, die 
imstande sind, in solcher Hohe zu leben. Ihre eigentlichen rechtmaBigen 
Gattinen konnen ihnen mit bestem Willen oft nicht folgen oder gar dort standig 
leben, wo ihr Mann es zu tun gezwungen ist (KEYS 1936). 

Als Zeichen, daB die Grenze der mit dem Lehen zu vereinbarenden Erniedri­
gung des p02 erreicht ist, fand CAMPBELL: Torpor, Aufhoren der Wachstums­
vorgange, Gewichtsverlust und schlieBlich Tod mit den Erscheinungen der Herz­
kreislaufschwache. Ein Abstieg z~ niederen Hohen wird beim Menschen un­
umganglich durch schwere und anhaltende Kopfschmerzen, chronische tlbelkeit 
und Torpor, sowie Schwund der Muskelkraft und Schlaflosigkeit. 

5. Akklimatisation und die Hohengeschichte des Individuums. 
Bei allen Expeditionen im Rimalajagehiet wurde ubereinstimmend fest­

gestellt, daB eine Person, die vor Zeiten schon einmal an ein Rohenklima ange­
paBt war, spater vielleichter sich wieder von neuem erfolgreich anzupassen ver­
mag und daB diese einmal erworbene Eigenschaft, wenn auch in vermindertem 
Grad, uber eine Reihe von Jahren hinaus anhalt. 

Trotzdem ist es leicht, in den Berichten solcher Expeditionen auch Aus­
nahmen von dieser Regel aufzufinden und die objektive Basis fur diesen All­
gemeinglauben ist nicht sehr breit. Zweifellos bewahren solche Menschen, 
die einige Jahre hindurch ihren Wohnsitz in groBer Rohe hatten, einen Teil 
ihrer Anpassungsfahigkeit auch in Meereshohe ffir Monate oder gar Jahre, aber 
gelegentlich werden solche Personen, wenn sie in groBe Hohenlagen zuruckkehren 
von schwererem "Soroche" 1 befallen als bei ihrem ersten Aufstieg. Solche Falle 
konnten wir in Peru und Chile mehrfach heobachten. 

Wir hahen den Verlust der Akklimatisation in groBer Hohe bereits hesprochen 
(s. unter MONGESche Krankheit). In Lima fanden wir mehrfach Leute, die in 
3000 m Hohe geboren und Jahre hindurch dort aufgewachsen waren, spater 
aber ihren Wohnsitz im Kustengehiet genommen hatten. Der groBte Teil dieser 
Menschen war, falls sie nach einigen J ahren ins Hochland zuruckkehrten, gegen 
"Soroche" ungewohnlich widerstandsfahig, aber gelegentlich traf man doch solche 
an, die ganz ungewohnlich empfindlich gegen Soroche waren. 

Die Frage, 0 b man durch haufiges, sehr kurz dauerndes Verweilen in niederem 
p02 Anpassung an letzteres gewinnen kann, ist von groBer praktischer Bedeutung 
fur das Flugwesen. Wahrend des Weltkrieges und einige Zeit danach glauhte 
man allgemein, daB haufiges Fliegen in groBer Rohe eine echte Akklimatisation 

1 "Soroche" wird eine bestimmte Art chronischer Bergkrankheit in den Anden genannt, 
doch diirfte dieser Name ganz allgemein fiir eine-bestimmt&.a.bnorme, chronische, mangelnde 
echte Hohenanpassung berechtigt sein (s. Weiteres unter S.649). 
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hervorrufe (u. a. NOLTENIUS ·1922). Trotzdem ist die einfaehe Tatsache, daB 
vielgeflogene Piloten sich in groBer Hohe sicher bewegen, noch kein Beweis fUr 
eine echte Akklimatisation. FLACK (1930) und KAISER zogen im Gegenteil 
den SchluB, daB durch Hohenflug keine echte Hohenanpassung erreicht wird, 
eine Meinung, der sich auch SCHUBERT (1935), S. 193 anschloB. FRONIUS (1933) 
untersuchte 2 ungeubte Manner und einen, der etwa 1400 Hohenfluge in 6 Jahren 
hinter sich gebracht hatte. Der "Trainierte" hatte einen groBeren alveolaren p02 
als die beiden andern und zeigte weniger Beschwerden bei 5500-6200 m, aber 
aIle drei hatten die Kennzeichen der Hohenkrankheit. Die zwei ungeubten 
Personen litten unter groBen Ermudungserscheinungen, hatten Beinschmerzen 
u. a. nach dem ersten, aber nicht nach spater folgenden Flugen. 

Es scheint widersinnig, a priori anzunehmen, daB sehr kurzes Aushalten 
niederen 02-Druckes im Flug dem langsamen Anpassen im Gebirge gleichwertig 
sei, denn in den Bergen ist die Akklimatisation selbst nach einigen Wochen noch 
nicht vollstandig und es wurde Monate oder Jahre erfordern, vor allem wenn 
eine Person so wenig Muskelarbeit leistet, wie ein Pilot im Flugzeug. 

6. Die Bedeutung des Lebensalters. 
Es ist eine allgemeine Beobachtung, daB die Fahigkeit, sich an neue biologische 

Lebensbedingungen irgendwelcher Art, wenigstens im groben zu gewohnen, 
schlieBlich yom Lebensalter abhangig ist (s. u. a. WOLFER, 1934). Schon lange 
hat man die Vorstellung, daB, bezogen auf groBe Hohenlage, dieser Satz eben­
falls gultig sei, d. h. daB jungere Personen leichter und vollstandiger als altere 
vollige Akklimatisierung erwerben konnen. 

Beobachtungen in Sudamerika gaben dieser Vorstellung einen festeren Unter­
grund. Bei wiederholtenNachforschungen haben wir niemals von einem "Soroche" 
bei einem Kind des ersten oder spateren Lebensalters gehort. Eingeborene und 
fremdstammige Dauerwohner sprechen aber in gleicher Weise nicht selten von 
irgendeinem Menschen als "zu alt, um noch in die Hohe zu gehen". Auch an 
den Expeditionsteilnehmern konnte diese Beziehung zwischen Lebensalter und 
Anpassungsfahigkeit an das Hohenklima, als unabhangig von der personlichen 
Muskelkraft, deutlich nachgewiesen werden (KEYS, MATTHEWS, FORBES und 
McFARLAND 1937). Soweit man dies feststellen kann, scheint dies ebenso fUr 
Expeditionen in Peru (1922) zu stimmen (s. Schrifttum). Wieweit allgemein 
auch die Bedeutung dieser Tatsache gehen mag, es ist der SchluB jedenfalls 
berechtigt, daB man fur altere Personen Schwierigkeiten in der Anpassung in 
groBer Hohe erwarten muB. Es ist erwahnenswert, daB ABDERHALDEN (1902) 
sowie LINTZEL und RADEFF (1929) eine weit groBere Reaktion der Blutbildungs­
statten gegenuber niederem p02 bei jungen Tieren fanden als bei alteren. 

7. Die zur Akklimatisierung erforderliehe Zeit. 
Bisher gibt es noeh keine Moglichkeit, aueh nur annahernd auf wissenschaftlich 

genauerer Grundlage den Akklimatisierungsgrad festzustellen, den eine bestimmte 
Person zu einem bestimmten Zeitpunkt erlangt hat. Es ist auch nieht moglieh zu 
exakter Abschatzung der erforderlichen Zeitdauer fUr vollstandige Anpassung zu 
kommen, aber nur einige nutzliehe allgemeine Gesichtspunkte seien hier angefUhrt. 

Mit Zunahme der Hohenlage muB sich auch die zur Anpassung notwendige 
Zeitdauer verlangern; bei gleichzeitiger Muskelarbeit maBigen Grades ist diese 
Zeit verkurzt, wenigstens soweit nicht durchiibertriebene Kraftleistung Erschei­
nungen der Bergkrankheit hervorgerufen werden. Der EinfluB des Lebensalters 
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ist bereits andernorts besprochen -worden, Kinder gewohnen sich viel schneller 
als Erwachsene; altere Leute im allgemeinen schlecht und wenig ausgiebig. 

Gesunde Menschen des Tieflandes im Durchschnittsalter von 25:.....45 J ahren 
sind oft zur Beobachtung gekommen. Wenn sie eine maBig gradige tagliehe 
Muskelarbeit leisten, ist der groBte Teil des Akkllin.'atisierungsvorganges in 2000 
bis 3000 m in 11/ 2-3 W oehen vollendet und sie stehen naeh 3-6 W oehen be­
reits auf vergleichbarer Stufe mit den Dauerbewohnern der gleiehen Hohenlage 
(s. aueh HERXlIEIMER, KOST und RYJACEK 1933). Diese Zeitdauer mag fiir 
solehe Individuen, die in groBer Hohe nieht starker sieh bewegen konnen, ver­
doppelt sein. Soweit man naeh gelegentliehen Beobaehtungen und Eigenerfahrung 
eine Regel aufstellen kann, moehte ieh etwa zu folgender skizzierender Fassung 
gelangen. Die fiir jede weitere hohere 1000 m-Zone erforderliehe Anpassungszeit 
ist etwa die doppelte. Das bedeutet: Wir begehen keine allzu groBen Irrtumer, 
wenn wir die mittlere Anpassungsdauer fiir 3000-4000 m bei 3-6 W oehen finden, 
fur 4000-5000 m 6-12 W oehen, fiir 5000-6000 m 12-24 W oehen annehmen. 

Um die Zeitdauer zu bespreehen, die notwendig ist, um auf einen bestimmten 
Hohenabsehnitt Akklimatisierung zu erlangen, ist es notwendig, daran zu er­
innern, daB jedes Individuum eine Hohengrenze hat, oberhalb derer es sich nieht 
mehr akklimatisieren kann. Nahert es sich dieser Grenze, wird die erforderliche 
Zeitdauer zur Anpassung mehr und mehr verlangert. 

Bereits fruher einmal angepaBte Individuen brauehen bei Notwendigkeit 
diesen Zustand wieder zu erlangen meist nur verhaltnismaBig kurze Zeit. Es 
ist bereits fruher besprochen, daB diese Mensehen ein gut Teil ihrer Akklimati­
sation im Flaehland .behalten konnen, jedoeh gilt dies nur bis zu einem gewissen 
Umfang. Polycythamie und 8aurebildung, auf welchen die Lebensmoglichkeit 
in groBer Hohe beruht, ist auf Meereshohe schnell verschwunden. Nach Abstieg 
in die Tiefebene von einer Hohe etwa um 4000 m wurde das mittlere Durchsehnitts 
verhalten etwa am Ende von 2-6 Monaten erreieht. 

8. Die Vorhersage der Akklimatisationsfahigkeit an groBe Hohenlagen. 
Die Moglichkeit, wenigstens einigermaBen genau die relative Fahigkeit eines 

Individuums vorauszusagen, sieh an ein Leben in groBer Hohe anzupassen, 
wurde natiirlich fUr aIle solche Mensehen von groBer Bedeutung sein, die ein 
Aufsuchen groBer Hohen planen. Solche Feststellung ware von groBer okonomi­
scher Bedeutung fiir Regierungsstellen, wie Privatverbande, die Ingenieure, 
Soldaten, Handelsvertreter oder Arbeiter zu hochgelegenen Platz en in Sud­
amerika, Mexiko, Zentralasien und anderswohin senden wollen. Unglueklieher­
weise lagen bisher keine Versuche vor, um annehmbare Voraussagen zu maehen. 
Die Everest-Expedition fand, daB die gewohnliehen Teste fur Flugoffiziere von 
geringem Wert fiir die Absehatzung der wahrseheinliehen Reaktion des Indi­
viduums gegenuber einem lange dauernden Aufenthalt bei niederem p02 (SOMMER­
WELL 1923) hatten. Die gleiehe Erfahrung machte aueh die internationale Hohen­
Expedition in Chile 1935. 

HARROP zog in Betracht, ob nieht der Diffusionskoeffizient der Lungen 
(KROGH) in Beziehung zur Fahigkeit der Anpassung an ein Hohenklima ware 
und fand tatsachlieh, daB dies in gewissem MaBe zutrifft (BARCROFT u. a. 1923). 
Eine weit eingehendere Untersuehung ist von den Teilnehmern der Chileexpe­
dition vorgenommen (1935) und ihre Ergebnissemussen gegenwartig fiir jede 
Diskussion die Grundlage bilden (KEYS u. a. 1937). 
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Die erste Schwierigkeit liegt schon darin, das Urteil einer relativen Anpassung 
auf eine Normalgrundlage zu bringen. Es wurde gefunden, daB unabhangige 
abgegebene Urteile, die iiber eine Reihe von Tagen von trainierten Beobachtern 
gemacht worden waren, recht gut in Ubereinstimmung standen. Mehr oder 
weniger stand die subjektive Beurteilung des eigenen Zustandes mit den Urteilen 
anderer Beobachter in gutem Einklang. Dieserart wurde die relative Akkli­
matisierungseignung iiber eine Zeitdauer von 18 bis zu 100 Tagen an 10 Mannern, 
und bei jedem in 4 verschiedenen Hohenlagen von 2810-6140 m bestimmt, 
gleichzeitig aber die besonderen physiologischen Kennzeichen alIer dieser Manner 
auf Meereshohe in Anbetracht ihres Verhaltens gegeniiber dem Hohenklima ge­
nau bestimmt. GemaB den dabei erhaltenen Ergebnissen scheint es, daB bei 
relativ normalen Mannern im Alter zwischen 25 und 45 Jahren, welche ein Leben 
etwa in Meeresspiegelhohe gewohnt sind, folgende Eigenschaften auf Meeres­
spiegelhohe als fOrderlich zu verzeichnen sind: 1. J ugend, 2. geringe Pulszahl 
in der absoluten Ruhe, 3. Blutsauerstoffkapazitat (oder Hamoglobingehalt bzw. 
Zahl der roten Blutkorperchen pro Kubikzentimeter Blut) im unteren Teil des 
Durchschnitts, 4. geringer Alveolar-Sauerstoffdruck in Ruhe, 5. hoher alveolarer 
CO2-Druck, in Ruhe, 6. hohe Alkalireserve (C02-Bindungsfahigkeit des Blutes), 
7. geringe, nicht iiber mittlere KorpergroBe. Folgende Eigenschaften auf Meeres­
spiegelhohe scheinen von verhaltnismaBig geringer Bedeutung, soweit keine Ab­
weichung yom normalen Durchschnitt besteht: 1. arterielIe Sauerstoffsattigung, 
2. arterielIer pwWert, 3. Plasma-EiweiBkonzentration, 4. Blutdruck, 5. Vitalkapa­
zitat 6. Ruhe-Niichtern-Grundumsatz. In gleicher Weise scheint MuskeIkraft und 
in friiherer Zeit ausgeiibte athletische Tatigkeit von geringer Bedeutung fUr die 
Vorhersage der Hohenanpassungsfahigkeit. Bei der Akklimatisation an groBe 
Hohen diirfte demnach eine Summierung von Erscheinungen vorliegen, so daB 
es nicht iiberraschen kann, daB Beobachtung einer Reihe wichtiger physio­
logischer Kennzeichen auf Meereshohe eine einheitlichere Beurteilungsmoglich­
keit der Anpassungsfahigkeit gibt, als die Erfassung irgendeines Einzelkenn­
zeichens. Die Zusammenfassung der oben besprochenen Eigenschaften, die bei 
Akklimatisierung von Bedeutung sind, scheinen demnach eine gute Basis fiir ihre 
Beurteilung abzugeben. Eine eingehende Besprechung ist anderen Ortes gegeben 
worden (KEYS u. a. 1937). Hier soIl nur noch erwahnt sein, daB diese Be­
ziehungen mit den physiologischen Theorien gut vereinbar sind. 

V. Schlui3wort nnd Zusammenfassung'. 
Das Problem der Gewohnung von Mensch und Tier an ein Hohenklima ist 

ein lehrreiches Beispiel dafiir, wie physiko-chemische Lebensvorgange sich auf 
veranderte Umweltsbedingungen vollig um- und einstelIen konnen. Seine 
besondere Wichtigkeit erhalt dieses Problem durch die Tatsache, daB es kein 
theoretisches, sondern ein in der Natur haufig vorkommendes ist, werden doch 
Millionen von Menschen von ihm betroffen. 

Untersuchungen der Reaktion gegen und der Gewohnung an Hohenklima 
sowie niederen Sauerstoffdruck sind praktisch und theoretisch seit etwa 60 J ahren 
vorgenommen worden. Die internationale Hohenexpedition in Chile 1935 hat 
an Menschen und Tieren sehr umfassende und griindliche Studien durchgefiihrt. 
Dabei wurden etwa 4 Monate in groBer Hohe verbracht. Die auBerste erreichte 
Hohe betrug 6140 m. Die Ergebnisse dieser Studien sind vor alIem als Grund-
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lage unserer physiologisehen und -bioehemischen Betrachtungen verwandt und 
in dieser zusammenfassenden Darstellung dargelegt. 

Die Verminderung des Sauerstoffdruckes in groBer Hohe ist weitaus die 
wichtigste der Umweltsveranderungen, obwohl auch andere bedeutungsvolle 
Faktoren wie Temperaturanderung, starkere mtraviolettstrahlung, Luftioni­
sation, Luftfeuchtigkeit u. a. bei Aufsuchen groBer Hohenlagen sich einstellen. 
Die Anpassungsvorgange beim Menschen an ein Klima sehr groBer Hohe sind 
natiirlich sehr zahlreich, trotzdem lassen sie sich doch fast vollig als die Be­
miihung des Korpers verstehen, bei einem stark verminderten Sauerstoffdruck 
trotzdem die normalen Lebensfunktionen aufrechtzuerhalten. 

Der des Klimas groBer Hohe Gewohnte vermag geistig und korperlich in 
Hohenlagen zu leben und Arbeit zu verrichten, die einem Ungewohnten vollig 
unfahig machen oder ihn gar toten wiirden. Das Erlangen der Akklimatisierung 
ist ein Vorgang, der mit zunehmender Hohenlage zunehmende Zeitdauer bei dem 
betroffenen Individuum beansprucht. Dabei besteht selbst fiir offensichtlich 
normale Menschen schon eine betrachtliche Variationsbreite, sowohl was die 
Lange der Zeit anbelangt, in welcher sie Anpassung erlangen konnen, als auch 
was die maximale Hohe anbelangt, an die sie sich iiberhaupt noch anzupassen 
imstande sind. 1m Durchschnitt ist etwa 50 % des Akklimatisierungsvorganges 
auf 4000 min einer oder zwei W ochen beim Durchschnittsmenschen beendet. Volle 
Akklimatisierung dagegen erfordert wahrscheinlich mindestens einige Monate. 

Quilcha (Chile) diirfte wohl die hOchstgelegene bekannte menschliche Siedlung 
sein, welche in 5340 m Hohe etwa 150 Dauerbewohner beherbergt. Man kann 
wohl annehmen, daB dies die auBerste Grenze fiir Dauersiedlung ist, obwohl 
anscheinend Arbeit noch bis zu 6000 m ausgefiihrt werden kann und ein Aufent­
halt von einigen Wochen bis 7000 m Hohe nicht lebensgefahrlich zu sein braucht. 
Die angegebenen Hohenlagen sind jedoch nur fiir besonders geeignete Individuen 
ertraglich. Die Hochstgrenze fUr den Durchschnittsmenschen liegt viel tiefer. 

Die Bewohner von Gebieten in groBer Hohe zeigen anatomische Besonder­
heiten, welche vor allem Lunge und Herz betreffen. Sekundare Veranderungen 
bestehen in allgemeiner Zunahme der GefaBversorgung. Dies wird besonders 
am Gesicht deutlich. Eine Folge dieser starken Vascularisation scheint die 
Verminderung der Horscharfe zu sein. 

Soweit Untersuchungen iiber Vererbung vorliegen, hat man nicht den Ein­
druck, daB die Eigenschaft der Anpassung an Hohenklima auf der Grundlage der 
natiirlichen Auslese vererbbar ist. Menschen, welche aus Bevolkerungen stammen, 
die des Hohenklimas vollig ungewohnt sind, konnen sich an eine Hohe von 
5000 m ebensogut gewohnen wie die Quechua- oder Aymaraindianer der Hohen 
der Anden, die seit Generationen kaum tiefer als 3000 m gekommen sein diirften. 

Bergkrankheit laBt sich in eine ganze Zahl recht verschiedener Krankheits­
bilder einteilen. Wir wollen "akute Bergkrankheit", die rekurrieren kann, 
von der chronischen Unfahigkeit, sich an das Hohenklima vollig anzupassen, 
abtrennen. Fiir diese chronische Form der schweren Bergkrankheit gibt es zwei 
Erscheinungsformen; die subakute erythramische Form und die emphysematOse 
Form. Diese beiden Formen schwerer Bergkrankheit sind als das Ergebnis des 
Verlierens der Fahigkeit aufzufassen, das Leben in groBer Hohe ununterbrochen 
zu ertragen. Sie werden nicht selten auch bei der eingeborenen Bevolkerung 
der hohen Anden angetroffen. Soweit man-heute urteilen kann, sind aIle Formen 
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der Bergkrankheit durch den' ~auerstoffmangel, aber nicht durch den Verlust 
an Kohlensaure (Akapnie) aus dem Blut ,verursacht. 

In groBer Rohe kann der Verlauf von Krankheiten, Reilungsvorgangen, 
Infektionen deutlich verschieden von dem auf Meeresspiegelhohe sein. Es ist 
zudem sicher, daB quantitativ die Wirkung von Drogen verandert sein mag. 
Dies ist deutlich bei der Digitaliswirkung sowie bei Histamin und Insulin, soweit 
bisher fiberhaupt Untersuchungen vorliegen. In groBer Rohe muB der gesamte 
Korper es lemen, sich an die erschwerten Bedingungen der Sauerstoffaufnahme 
zu gewohnen, jedoch haben Blut, Atmung und Kreislauf die groBten Ande­
rungen zu bewaltigen. Die Ramoglobinkonzentration im Blut ist deutlich erhoht, 
gleichlaufend mit einer Zunahme der Erythrocytenzahl pro Kubikzentimeter 
Blut, so daB der Durchschnittshamoglobingehalt des einzelnen roten Blut­
korperchen praktisch nicht verandert ist. Schon wenige Stunden nach Ankunft 
in groBer Rohe steigt die Retikulocytenzahl stark an, fallt jedoch nach wenigen 
Tagen oder spatestens nach Wochen wieder zur Norm abo Eine geringe Neigung 
zur Makrocytose kann vorkommen. Die Sauerstoffkapazitat des normalen 
Menschenblutes ist bei guter Anpassung in 5140 m im Durchschnitt mehr als 
50 % hoher als die des entsprechenden Flachlanders. Das in groBer Rohe zu­
satzlich gebildete Ramoglobin hat jedoch an sich die gleiche Fahigkeit zur 
Sauerstoffbindung wie das des Blutes auf Meeresspiegelhohe. Es besteht keine 
Ahnlichkeit mit dem Ramoglobin des Fetus. Die Sauerstoffaffinitat (d. h. die 
Lage der Dissoziationskurve) ist nicht verandert, etwa im Sinne einer leichteren 
Sattigung des Blutes. 

Ziemlich schnell nach Ankunft in groBer Rohe vermindert sich der Kohlen­
sauregehalt des Blutes zugleich mit Absinken des CO2-Bindungsvermogens. 
Derart zeigt das PH des Blutes keine groBe Veranderung. Einige Tage oder 
Wochen nach Erreichen von Rohenlagen fiber 3000 m kann das Blut infolge 
der starken Lungenventilation abnorm alkalisch sein, aber spaterhin wird der 
ffir Meeresspiegelhohe kennzeichnende Normalwert wiedererlangt. Fur die 
Regulation der Blut- und Korperalkalinitat fallt den Nieren eine wichtige Rolle 
zu. In den ersten Tagen des Aufenthaltes in groBer Rohe wird der Ram sehr 
alkalisch. Spater, nachdem die Akklimatisierung genugend weit fortgeschritten 
ist, arbeiten die Nieren genau wie auf Meeresspiegelhohe. 

Wahrend der ersten Tage kann auBerdem die Blutzirkulation stark gestort 
sein (Ansteigen des Minutenvolumens) aber schon nach Erlangung einer nur 
maBiggradigen Anpassung ist praktisch der Blutumlauf wieder normal, wenn­
gleich Muskelleistung ihn weit starker als im Flachland belastet. 

Der frisch in groBe Rohe Kommende zeigt gewohnlich Tachykardie, vor 
allem bei Anstrengung. AngepaBte Menschen entwickeln dagegen kennzeich­
nende Bradykardie. Die mittlere Pulsfrequenz in Ruhe betragt in 5000 m Rohe 
durchschnittlich 10 Schlage weniger als auf MeeresspiegelhOhe. Die Bradykardie 
des Klimagewohnten bleibt auch wahrend starker korperlicher Anstrengung in 
groBer Rohe bestehen und die maximale Pulsfrequenz, wel'che erreicht wird, 
mag etwa 30-50 SeWage weniger betragen· als auf Meeresspiegelhohe. Dabei 
ist das Schlagvolumen des Rerzens vermehrt, ungefahr entsprechend der Ab­
nahme der Pulsfrequenz. 

Als eine unmittelbare Folgedes Aufsuchens groBer Rohe ist eine Verminde­
rung der Lungen-Vitalkapazitatanzusehefi~-Wiederansteigen der Vitalkapazitat 
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bis auf Werte, die iiber denfiir -Meeresspiegelhohe normalen liegen, tritt nur 
sehr langsam ein und nimmt Monate oder Jahre in Anspruch. In groBer Rohe 
ist die Muskelkraft an sich nicht verandert. Die Kraft einer einzelnen Muskel­
kontraktion bleibt die gleiche. Lang dauernde korperliche Anstrengung kann, 
wenn langsam ausgefiihrt, mit nur wenig starkerer Ermiidung ausgefiihrt werden, 
als auf Meeresspiegelhohe. Dagegen ist die Fahigkeit, zwar kurz dauernde aber 
extrem erschopfende Arbeit zu leisten, stark eingeschrankt. 

Unterhalb 3000 mist die Funktion der Sinnesnerven nicht erheblich ver­
andert. Ab etwa 4000-5000 m Rohe laBt sich leichte Verschlechterung des 
Hor- und Sehvermogens 'sowie der Fahigkeit Beriihrungsreize wahrzunehmen, 
feststelien, jedoch sind ernsthafte Storungen nicht vor 6000 m wahrzunehmen, 
falls nicht Bergkrankheit vorhanden ist. 

Veranderungen der geistigen und seelischen Tatigkeit sind nicht eher zu 
erwarten als die der sensorischen Funktionen. Teste fiir Gedachtnisvermogen, 
Assoziationsfahigkeit, Aufmerksamkeit, mathematische Fahigkeit u. a. konnen 
unterhalb 4500 m keine oder doch fast keine Storung nachweisen; von 4500 m 
bis 6000 m laBt sich auch nur geringgradige Verschlechterung beobachten. 

Anpassung an groBe Rohe besteht weder noch entwickelt sie in irgendeiner 
Weise eine Fahigkeit der Lungen Sauerstoff zu sezernieren. Ebensowenig aber 
verstarkt sich die Eigenschaft des Blutfarbstoffes, mit Sauerstoff sich zu ver­
binden, iiber das gewohnliche MaB hinaus. In groBer Rohe ist die Sauerstoff­
sattigung des Blutes in einem Grad geringer, der ungefahr den Grad der erreichten 
Rohenlage entspricht. Auch durch Akklimatisierung tritt hierin keine bedeutende 
Veranderung ein. Es ist moglich mit einer Sauerstoffsattigung des Blutes zu 
leben, die im arteriellen Blut weniger als 70% betragt, ja sogar dabei Arbeit 
zu leisten und sich ganz behaglich zu fiihlen. 

Infolge der Zunahme der Ramoglobinkonzentration im Blut mag die Sauer­
stoffabgabe an die Gewebe selbst dann noch ausreichend sein, wenn die Blut­
umlaufsgeschwindigkeit sich nicht steigert. Trotzdem ist es wahrscheinlich, 
daB aucl;t die Gewebe an der Klimaanpassung insofern mitwirken, daB sie lernen, 
selbst bei einem niedrigeren Sauerstoffdruck als auf Meeresspiegelhohe ihre 
Funktion zu erhalten. 

Die vorliegende Arbeit umfaBt nur die wichtigsten Arbeiten bis zum Mai 1937. Nach­
zutragen ware vor aHem HURTADOS (und Mitarbeiter) Beobachtung, daB auch das Muskel­
hii.moglobin im Hochland zunimmt (Hund). Sowie folgende Arbeiten: 

BARAOH A. L., R. A. MoFARLAND and C. P. SElTZ: The effects of oxygen depriviation on 
complex mental functions. J. aviat. Med. 8, Nr 4, 1-11 (1937). 

DILL, D. B.: Life, Heat and altitude. Cambridge, U.S.A.: Harvard Univ. Press. 1938. 
HURTADO, A., A. ROTTA, C. MERINO and J. PONS: Studies of Myohemoglobin at High 

Altitude. Amer. J. med. Sci. 194, 708 (1937). 
LOEWY, A. and E. WITTKOWER: The Pathology of High Altitude Climate. London: Oxford 

Univ. Press. 1937. 
MoFARLAND, R. A. and H. T. EDWARDS: The effects of prolonged exposures to altitudes 

of 8,000 to 12,000 feet during trans-Pacific flights. J. aviat. Med. 8, 3-24 (Dez. 1937). 
- CHARLES A. KNERR and CONRAD BERENS: The effects of anoxemia on ocular movements 

while reading. Amer. J. Ophthalm. 20, 1204-1219 (1937). 
MATTHES, K. u. X. MALIKIOSIS: Uber das Verhalten von Kreislauf und Atmung im Unter­

druck. Luftfahrtmed. 1, H. 4, 259-271 (1937). 
SAPPER, KARL: Uber den andinen Menschen und tropische Hohenakklimatisation. Umschau 

ii2, 1-3 (1937). 
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I. Einleitung. 
Seit der Entdeckung des Acetons im Ham durch PETTERS im Jahre 1857 

und der Acetessigsaure durch GERHARDT im Jahre 1865 ist das Problem der 
Ketokorperazidose nicht mehr von dem des Diabetes mellitus zu trennen gewesen. 
Man versteht unter Ketokorperazidose einen Zustand, bei dem es infolge Ver­
mehrung von Aceton, Acetessigsaure und f1-0xybuttersaure im Blut zu einer 
Storung des Saurebasengleichgewichts im Sinne einer Abnahme der Alkali­
reserve des Organismus kommt. Solange die Pufferungsfahigkeit des Blutes 
noch ausreicht, bleibt dabei die aktuelle Reaktion erhalten; nur in extremen 
Fallen tritt eine Verschiebung nach der sauren Seite hin ein. 

Zu einem Auftreten von Ketonkorpern im BIut in vermehrtem MaBe kommt 
es jedoch nicht nur bei Diabetes mellitus, sondem auch bei anderen Zustanden 
wie im Hunger, nach einseitiger Fleisch- und besonders Fettemahrung, nach 
profusen Durchfallen und starkem Erbrechen. Fast niemals aber erreicht hierbei 
die Azidose den hohen Grad, den wir beim Diabetes, insbesondere im Coma 
diabeticum sehen. Wir kommen also damit zu der Ansicht, daB die Keton­
korper nicht unbedingt ein pathologisches Stoffwechselprodukt darstellen, 
sondern schop. unter normalen Umstanden im Organismus auftreten. Eine 
erhebliche Vermehrung jedoch, sei es infolge verstarkter Bildung oder vermin­
derten Abbaus, wird auch heute noch von der Mehrzahl der Untersucher als ein 
Zeichen unvollstandiger Verbrennung angesehen. 

II. Ursprung der Ketonkorper. 
Die Ketokorperazidose stellt sich also als eine StoffwechselstOrung dar, 

bei der es auBer zu einer Acetonurie auch zu einem vermehrten Auftreten von 
Acetessigsaure und fJ-Oxybuttersaure im Korper kommt. Damit gesellt sich 
zu der reinen Registrierung der Befunde als Tatsachen die Frage nach dem 
Ursprung der Ketonkorper. 

Die Ansichten iiber diese Frage haben im Laufe der Jahrzehnte eine erheb­
liche Wandlung durchgemacht. Nachdem zuerst die Kohlehydrate als Mutter­
substanz des Acetons angesehen wurden (FRERICHS), zeigte es sich, daB ein 
Mangel an Kohlehydraten die Azidose noch verstarkt. EBSTEIN, v. J.AKSCH, 
ROSENFELD und andere Untersucher wiesen Ende des vorigen Jahrhunderts 
auf das EiweiB als Ursprungsort der Ketonkorper hin. Wahrend MINKOWSKI 
die Ansicht auBerte, daB den Fetten eine Rolle bei der Entstehung der Keton­
korper zuzuschreiben sei, eine Ansicht iibrigens, die auch von ROSENFELD und 
FRIEDMANN erwogen wurde,nahm auch v. NOORDEN zunachst eine Bildung 
aus zerfallendem OrganeiweiB an .. HIRSCHFELD konnte dann nachweisen, daB 
sowohl nach Zufuhr groBer EiweiBmengen als auch nach Verabreichung geringer 
Mengen Kohlehydrate eine schon bestehende Acetonurie zum Verschwinden 
gebracht werden kann; er wies als erster auf den Kohlehydratmangel als wesent­
lichen Faktor fUr das Auftreten der Azidose hin. "Die Fette verbrennen im 
Feuer der Kohlehydrate." Damit- wurden wieder die Fette in den Mittelpunkt 
der Betrachtung geriickt, entsprechend der Ansicht MINKOWSKIS, dem es friiher 
bereits gelungen war, Aceton und Acetessigsaure als Abkommlinge der f1-0xy-
buttersaure nachzuweisen. . . 

43* 
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Trotz dieser sehr eindrucksvollen Befunde MINKOWSKIS galt zunachst jedoch 
immer noch das EiweiB als alleinige Quelle des Acetons. Erst die Untersuchungen 
von GELMUYDEN, RUMPFF, SCHWARZ und anderen brachten die endgiiltige 
Erkenntnis iiber die Bedeutung der Fette im Stoffwechsel. Diese Untersucher 
stellten fest, daB Fettzulagen zur Kost bei einer schon bestehenden Ketonurie 
eine Vermehrung der Acetonausscheidung hervorriefen, wobei die Hauptrolle 
tells den hoheren, teils den niederen Fettsauren zugeschrieben wurde. Nach 
MOHR und LOEB bilden jedoch sowohl Butter als auch Sesamol p-Oxybuttersaure. 

Weitere Fortschritte in der Erkenntnis dieser Probleme brachten die Unter­
suchungen von MrNKOWSKI, GELMUYDEN, BAER und anderen bei kiinstlicher 
Azidose und kiinstlichem Diabetes an Tieren (totale Pankreatomie, Phlorhizin­
diabetes). Als Resultat dieser ausgedehnten Versuche krystallisierte sich die 
noch heute giiltige Auffassung heraus, daB sowohl das EiweiB als auch die Fette 
an der Bildung der Ketonkorper beteiligt sind. Besonders EMBDEN und seine 
Mitarbeiter waren es, die, gleichzeitig mit BAER und BLUM, systematische Unter­
suchungen iiber diese Fragen anstellten. Wahrend BAER und BLUM Amino­
sauren an Diabetiker verfiitterten und die Acetonausscheidung beobachteten, 
setzten EMBDEN und seine Mitarbeiter dem Durchstromungsblut von isolierten 
Hundelebern Fett- und Aminosauren zu und bestimmten die Ketonkorper­
bildung darin. Beide Untersuchergruppen kamen etwa zu dem gleichen Er­
gebnis: Sie fanden, daBeine Reihe von Fett- und Aminosauren wie Butter­
saure, Normalcapronsaure, Isovaleriansaure und Tyrosin, Phenylalanin und 
Leucin eine Vermehrung der Ketonkorper hervorriefen, wahrend andere wie 
Essigsaure, Propion- und Milchsaure, Glutarsaure und Glykokoll, Alanin, 
Glutaminsaure und Asparaginsaure die Acetonausbeute sogar herabsetzten. 
Eine dritte Gruppe lieB die Ketogenese unbeeinfluBt. 

Zu gleicher Zeit wie diese grundlegenden Untersuchungen iiber das Keton­
bildungsvermogen der Einzelbausteine des EiweiBes und der Fette entstand 
die Frage nach den quantitativen Stoffwechselbeziehungen zwischen EiweiB, 
Fett und Kohlehydraten, von denen das Auftreten einer Azidose abhangig ist. 
Nachdem zunachst RUMPFF und GELMUYDEN eine chemische Verbindung 
zwischen Kohlehydraten und Ketonkorpern im Sinne einer "Neutralisation" 
angenommen hatten, neigte GELMUYDEN spater zu der Ansicht, daB die Keton­
korper mit den bereits vorhandenen Kohlehydraten selbst zu Zucker oder 
Glykogen aufgebaut werden. Andere Autoren sind der Meinung, daB die Keton­
korper normalerweise bei Anwesenheit von Kohlehydraten zu Kohlensaure 
und Wasser verbrannt werden. Stehen nicht genug Kohlehydrate zur Verfiigung, 
so wird der Abbau der Ketonkorper gehemmt, und es kommt zur Azidose. Nach 
THANNHAUSER ist nicht die Verbrennung der Kohlehydrate das Wesentliche, 
sondern ihre Polymerisation zu Glykogen in der Leber, wahrend EMBDEN der 
aus ihnen in der Leber entstehenden Milchsaure die Hauptrolle bei der Ver­
hiitung der Azidose zuschreibt. Auch neuere Untersuchungen, wie die von 
BRENTANO und anderen, befassen sich mit diesem Problem, auf das sich an 
geeigneter Stelle zuriickkommen werde. 

III. Chemie der Ketonkorperbildnng. 
Nachdem man erkannt batte, daB die Ketonkorper sowohl aus den Fetten 

als auch aus dem Ei'WeiB ihrmcUrsprung nehmen, erhob sich die Frage nach 
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dem Mechanismus ihrer·Entstehung.·Sehon EmDEN und seine Mitarbeiter 
hatten festgestellt, daB die ketoplastische Gruppe der Fette die Fettsauren 
sind, wahrend die Glycerinkomponente antiketoplastisch wirkt. Unsere heu­
tigen Anschauungen iiber die Entstehung der Ketonkorper gehen auf die grund­
legenden Untersuchungen von KNoop und EMBDEN zuriick. KNOOP konnte 
nachweisen, daB die aromatischen Fettsauren nach dem Prinzip der ,,[3-0xy­
dation" abgebaut werden, und EMBDEN zeigte bei der Durchstromung der 
isolierten Hundeleber, daB dieses Prinzip auch fiir die aliphatischen Fettsauren 
Giiltigkeit hat. Das Endprodukt dieser Oxydationsreihe ist bei aliphatischen 
Fettsauren immer dann Buttersaure, wenn die Fettsaure eine gerade Anzahl 
von C-Atomen enthalt. Dies trifft fiir alle in unserer Nahrung vorkommenden 
natiirlichen Fette zu, die damit immer ketonkorperbildend sind. 

Die Bausteine des EiweiBes, die Aminosauren, sind aliphatische oder aro­
matische Fettsauren, die in oc-Stellung eine Aminogruppe tragen. Der Abbau 
erfolgt durch oxydative Desamidierung, wobei Harnstoff entsteht und als Rest 
eine oc-Ketosaure iibrig bleibt. Um diese wie die "echten Fettsauren" der 
[3-0xydation zuganglich zu machen, muB zunachst ein anderer Abbauvorgang 
einsetzen, namlich nach EMBDEN eine Verkiirzung der Kohlenstoffkette um 
ein C-Atom durch Decarboxylierung, wobei die vorherige Ketogruppe zur 
Carboxylgruppe oxydiert wird. Wir erhalten also aus einer aliphatischen Amino­
saure eine oc-Ketosaure und dann eine um ein C-Atom kiirzere Fettsaure, die 
nunmehr nach dem Prinzip der [3-0xydation abgebaut werden kann. Es ist 
ersichtlich, daB auf diese Weise aus allen aliphatischen Aminosauren mit un­
gerader Anzahl von C-Atomen gerade Fettsauren werden und umgekehrt. Da 
wir oben gesehen haben, daB nur gerade Fettsauren Buttersaure und damit 
Ketonkorper bilden konnen, laBt sich nunmehr feststellen, daB andererseits 
nur ungerade Aminosauren Ketonbildner sind. Dieses Prinzip wurde bereits von 
EMBDEN und seinen Mitarbeitern erkannt. Sie fanden ihre auf diesen theoreti­
schen Erwagungen aufgebauten Erwartungen in ihren Unte!-,sucJ:mngen bestatigt: 
Ungerade aliphatischeAminosauren wurden zuAcetessigsaure bzw. Aceton, gerade 
Aminosauren zu Propionsaure bzw. Milchsaure abgebaut. Erstere waren damit als 
Ketonbildner, letztere, wenigstens zum Teil, als Zuckerbildner charakterisiert. 

Mit dieser Feststellung scheint auf den ersten Blick das Problem der Keton­
korperbildung aus Aminosauren vollig geklart zu sein; das ist es aber keines­
wegs. Das Prinzip der [3-0xydation gilt namlich zunachst nur fiir unverzweigte, 
einbasische Fettsauren, eine Forderung, der die Mehrzahl der Aminosauren nach 
ihrer Desaminierung nicht entspricht. Es finden sich vielmehr eine ganze Reihe 
von aromatischen Aminosauren, bei deren Abbau eine Ringsprengung die 
chemischen Verhaltnisse uniibersichtlich macht, ferner verzweigte Ketten, 
Ketten mit drei Kohlenstoffatomen und weniger, Dicarbonsauren, Diamino­
sauren usw. Die Regeln, nach denen bei diesen Sauren der Abbau verlauft, 
sind groBtenteils auch heute noch vollig ungeklart. Wir sind dabei auf rein 
theoretische Unterlagen .angewiesen, die nicht immer der Wirklichkeit ent­
sprechen. Andererseits sind, wie wir spater sehen werden, manche experimentell 
gewonnenen Tatsachen einer theoretischen Erklarung nicht immer zuganglich. 

Zum SchluB soll noch die Moglichkeit einer Entstehung von Ketonkorpern 
aus einigen Aminosauren iiber die sog; Aldolkondensation nach FRIEDMANN, 
sowie durch Polymerisation von Brenztraubensi.i.ure;wie sie von NEUBERG und 
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ARINSTEIN beschrieben wurda,1lingedeutet werden; auf Einzelheiten werde ich 
an entsprechender Stelle eingehen. 

IV. Neuere Untersuchungen zur Ketogenese. 
Wir haben gesehen, daB bei der Durchstromung der isolierten Leber Keton­

korper auftreten, wenn dem Durchstromungsgebiet Fettsauren mit einer geraden 
Zahl C-Atome oder bestimmte Aminosauren zugesetzt werden. EMBDEN konnte 
nun weiterhin feststellen, daB eine Hcmmung der Ketogenese bei diesen Ver­
suchen immer dann eintritt, wenn Fettsauren mit einer ungeraden Anzahl 
von C-Atomen oder entsprechende Aminosauren hinzugefugt werden oder wenn 
die zum Versuch verwandte Leber sehr glykogenreich war. Wie ich schon oben 
auseinandergesetzt habe, fuhrt der Abbau von ungeraden Fettsauren zu Propion­
saure bzw. Milchsaure, der die Moglichkeit zur Zuckerbildung zugeschrieben 
wird. Es hat sich im Laufe der letzten Jahre immer wieder bestatigt, daB Kohle­
hydrate und deren Spaltprodukte antiketogen wirken, eine Tatsache, die sowohl 
experimentell als auch klinisch fUr das Diabetesproblem auBerordentlich bedeu­
tungsvoll ist. Auch eine Erklarung fUr das Auftreten von Ketonkorpern im 
Hunger und beim Diabetes selbst, also bei Zustanden, in denen Kohlehydrate 
fehlen oder mangelhaft verbrannt werden, liegt in dieser Erkenntnis. Der 
Mechanismus der antiketogenen Wirkung ist mit Sicherheit nicht bekannt; 
die Ansichten GELMUYDENB hieriiber wurden bereits erortert. Ob tatsachlich 
eine Abhangigkeit der Ketogenese vom Glykogengehalt der Leber besteht, 
ist aber auf Grund der neueren Untersuchungen fraglich geworden. SHAPIRO 
fand zwar nach kunstlicher Glykogenanreicherung der Leber mit Milchsaure 
und' Brenztraubensaure eine geringere Ketose durch acetessigsaures Natrium 
und Low und KRQMA erklaren den auf Insulininjektion folgenden Anstieg der 
Ketokorper im Blut durch Glykogenverarmung der Leber, aber' schon BREN­
TANO legt den Hauptwert fUr das Zustandekommen einer Ketose auf den Gly­
kogengehalt der Muskulatur, nicht der Leber. Er behauptet, daB trotz gestei­
gerter Ketogenese die Leber noch ausreichende Mengen Glykogen enthalten 
kann. MOURIQUARD und LEULIER nehmen ein sog. "statisches" und ein "dyna­
misches" Leberglykogen an, von denen das letztere entscheidend fUr die Keto­
genese sein soIl. Wahrend COOK und EDSON sogar eine geringere Ketokorper­
bildung in kunstlichen Fettlebern fanden, soIl es nach SNAPPER und v. CREVELN 
infolge Glykogenverarmung zu einer Fetteinwanderung in die Leber kommen 
und damit zu einer vermehrten Ketogenese nicht nur aus den Nahrungsfetten, 
sondern auch aus korpereigenem :F:ett. Diese Fragen sind also keineswegs geklart. 

Auch uber die Organe, in denen die Ketogenese stattfindet, herrscht noch 
Unklarheit. Es ist naheliegend, als Hauptorgan der Ketonkorperbildung die 
Leber anzusehen, die ja im intermediaren Stoffwechsel eine zentrale Stellung 
einnimmt; Von EMBDEN und seinen Mitarbeitern ist das auch geschehen. 
SNAPPER.' und v. CREVELD weisen aber darauf hin, daB das nur fur die alipha­
tischen Fettsauren zutrifft, wahrend die aromatischen vorwiegend in der Niere 
oxydiert werden sollen. Auch eine Ketonkorperbildung durch die Muskulatur 
wird angenommen (GOLBER, OLIVA und BERENGHI, GOLDFARB und HIMWIeR), 
ebenso eine Bildung in der Magenwand (IKEBE, TsuRu) und in Niere, Milz und 
Testis (JOWETT und QUASTEL). EDSON lehnt eine Ketogenese durch Testis, 
Milz, Niere und Zwerchfellmuskulatur dagegen abo 
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Ebenso umstritten ist die FragenachdelJl. Abbauort der Ketonkorper im 
Organismus. EMBDEN wies nach, daB schon die Leber eine acetonzerstorende 
Eigenschaft besitzt, JOWETT und QUASTEL nehmen dies auBerdem auch fUr 
Niere, Milz und Testis an. Auch in der Muskulatur sollen die Ketonkorper 
verbrannt werden (BRENTANO). SNAPPER und v. CREVELD geben an, daB das 
von EMBDEN und seinen Mitarbeitern beobachtete Verschwinden von Acet­
essigsaure in der Leber nur ein scheinbares gewesen ist, da die Leber die Fahig­
keit hat, sowohl Acetessigsaure in f1-0xybuttersaure als auch f1-0xybuttersaure 
in Acetessigsaure zu verwandeln. Es handelt sich dabei um einen Gleichgewichts­
zustand, wobei die Gesamtmenge der Ketonkorper die gleiche bleibt. Auch 
CIARANFI konnte beobachten, daB Leberschnitte in Phosphatpuffer mehr f1-0xy­
buttersaure, in Bicarbonatpuffer mehr Acetessigsaure bilden; die Gesamt­
summe blieb etwa die gleiche. 

Wenn somit Fragen sekundarer Natur nach dem Ort der Ketonkorper­
bildung und -zerstorung, nach dem Verhaltnis der entstehenden f1-0xybutter­
saure zur Menge der Acetessigsaure, nach dem antiketogenen Prinzip des Leber­
glykogens usw. noch immer nicht eindeutig beantwortet sind, so ist es auBerdem 
ein Hauptproblem, das seit den klassischen Untersuchungen EMBDENS nur 
sehr sparlich weiterbearbeitet wurde. Das ist die Frage, welche von den vielen 
Bausteinen des EiweiBes nun eigentlich ketonkorperbildend sind und welche 
nicht. Leucin, Tyrosin und Phenylalanin wurden als ketoplastische Amino­
sauren bezeichnet (EMBDEN und Mitarbeiter, BAER und BLUM, BORCHARDT); 
auch beim Isoleucin konnte WmTH in einigen Fallen eine Acetonbildung beob­
achten. Als antiketoplastisch gelten Glykokoll, Alanin, Glutaminsaure und 
Asparaginsaure. MAGNus-LEVY laBt die Frage der Ketonkorperbildung fUr 
Arginin und Histidin offen und gibt die Moglichkeit fUr Isoleucin und Tryp­
tophan, vielleicht auch fUr Prolin, Oxyprolin und Lysin zu. Seit den grund­
legenden Untersuchungen von EMBDEN und seinen Mitarbeitern und von BAER 
und BLUM ist mir aus der Literatur der letzten Jahre nur noch eine Arbeit 
bekannt geworden, die sich, allerdings im Rahmen einer anderen Untersuchungs­
reihe, mit der Ketonkorperbildung aus Aminosauren befaBt. EDSON hat mit 
der W ARBURG-Apparatur eine Reihe von Aminosauren untersucht und kommt 
zu dem SchluB, daB auBer Leucin, Tyrosin und Phenylalanin auch Oxyprolin 
ketoplastisch ist. Er bestatigt damit teilweise die Untersuchungsergebnisse 
EMBDENB. Die Versuche EDSONB erwecken jedoch auBerordentlich starke 
Zweifel in methodischer wie in chemischer Beziehung, so daB aus ihnen sichere 
Schliisse nicht zu ziehen sind. 

V. Eigene Untersuchungen. 
Vor etruger Zeit haben HEINSEN und OSTERWALD langfristige Unter­

suchungen tiber den EinfluB einer extrem einseitigen Ernahrung auf den Keton­
korperspiegel des Blutes an gesunden Menschen angestellt. Sie fanden dabei 
unter anderem, daB mehrtagige reine Fettkost, iibrigens auch mehrtagiges 
Hungern in noch starkerem MaBe, eine auBerordentlich starke Ketonamie ver­
ursacht. 1m Gegensatz dazu war bei reiner EiweiBkost nur ein maBiger Anstieg 
des Ketonkorperspiegels im Blut zu beobachten, ebenso wie Fleischzulage zur 
Fettkost deren ketogene Wirkung stark herabsetzte. In diesem Zusammenhang 
ergab sich die Notwendigkeit, genaU6-- experim~ntene Unterlagen iiber die 
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ketogenen bzw. antiketogenen-Eigenschaften der einzelnen Bausteine des Ei­
weiBes, also der .Atnihosauren zu haben, nachdem, wie oben ausgeffihrt wurde, 
sichere Daten darfiber bisher nicht vorhanden sind. 

Die dabei angewandte Methodik ist an anderer Stelle ausffihrlich mitgeteilt. 
Es handelt sich um eine Makro-Stoffwechselmethode mit lebenden Gewebs­
schnitten; die den Mikromethoden anhaftenden Fehler wurden durch ent­
sprechende Abmessungen der Gewebs- und Substanzmengen vermieden. 

1. Das Verhalten der einzelnen Aminosauren zur Ketonkorperbildung 
in der Leber. 

Meine Versuche fiber die Ketonkorperbildung in der Leber erstrecken sich 
auf insgesamt 33 verschiedene Aminosauren, die zunachst in drei Gruppen 
einge~eilt werden konnen: Die Gruppe der natiirlichen Aminosauren, die nicht­
natiirlichen Aminosauren und die w-Aminosauren. AuBer den natiirlichen wurden 
die nicht-natiirlichen Aminosauren deshalb untersucht, weil es von Interesse 
war zu erfahren, ob eine oder die andere von ihnen dem Abbau in der Leber 
besser oder schlechter zuganglich sei als die entsprechende optisch-isomere 
Form. Von der Untersuchung der w-Aminosauren versprach ich mir Einblicke 
in den intermediaren Stoffwechsel, zumal fiber ihr Vorkommen im tierischen 
Organismus nur wenige sichere Angaben vorliegen. 

J ede der angefiihrten Aminosauren wurde mehrmals in der gleichen Weise 
den Versuchen unterworfen, bis eindeutige Ergebnisse einen bindenden SchluB 
auf ihr Ketonkorperbildungsvermogen erlaubten. Die beigegebenen Tabellen 
geben Mittelwerte der Versuche als Beispiele an. 

Tabelle 1. Untersuchungen an natiirIichen Aminosauren. 

Ansatz mit Substrat Kontrollansatz ohne Substrat 
K<lnzentration Aceton und I P-Oxybutter- Aceton und I P-Oxybutter-mol_ Acetessigsaure saure AcetessigsiLure sllure 

mg-% mg-% mg-% mg-% 

I-Leucin . 1/100 33,0 5,8 17,8 3,2 
d-Isoleucin . 1/100 18,2 3,4 17,8 3,2 
Norieucin 1/200 6,8 2,0 6,4 1,4 
d-Valin 1/200 9,8 3,0 7,6 1,6 
Norvalin. 1/100 36,8 3,6 15,4 3,2 
I-Prolin 1/100 8,6 1,0 7,8 0,6 
l-Oxyprolin 1/100 9,0 2,2 8,0 1,4 
I-Phenyialanin 1/200 28,0 7,0 6,6 2,0 
I-Tyrosin 1/200 64,6 14,8 12,0 2,4 
I-Tryptophan. 1/200 9,6 3,0 9,0 1,6 
Glykokoll 1/100 6,0 2,4 12,2 3,2 
Sarkosin . 1/100 14,8 3,4 14,8 3,4 
d-Alanin . 1/100 10,0 2,6 14,8 3,4 
d-Glutaminsaure 1/100 7,4 3,2 12,2 3,8 
I-Asparaginsaure 1/100 6,2 1,2 5,4 1,2 
I-Histidin 1/200 8,2 1,6 .7,6 1,6 
d-Arginin 1/200 10,0 2,0 15,8 2,8 
I-Cystin 1/200 , 6,4 1,8 4,2 1,6 
d-Lysin 1/100 21,0 6,2 7,0 2,6 
d-Ornithin . 1/100 20,0 6,2 18,0 3,6 
Serin 1/200 .'-. 10,0 - 3,4 10,0 2,6 
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Wie aus den Tabellen ersichtlich istL be£inden sich unter den natiirlichen 
Aminosauren eine gauze Reihe Ketonkorperbildner: Abgesehen von den klas­
sis chen ketoplastischen Sauren EMBDENs, dem I-Tyrosin und I-Phenylalanin, 
bilden auch das I-Leucin, 
das N orvalin und das 
d-Lysin eindeutig Keton­
korper, wahrend beispiels­
weise d-Isoleucin, jedenfalls 
in der fUr die ii brigen 
Aminosauren iiblichen Kon­
zentration, keine Vermeh­
rung der Ketogenese her­
vorruft. 

Eine Herabsetzung der 
Eigenketogenese der Leber­
schnitte sehen wir beim 
GlykokoIl, Manin, d-Arginin 
und bei der d-Glutamin­
saure, wahrend aIle iibrigen 
natiirlichen Aminosauren, 
teilweise vollig im Gegen­
satz zu den bisherigen 
Anschauungen, die Keton­
kOrperbildung unbeeinfluBt 
lassen. 

Auch unter den nicht­
natiirlichen Aminosauren 
finden sich Ketonkorper­

Tabelle 2. Ketonkorperbildung aus natiirlichen 
Aminosa uren. 

I IAceton nndl Kon~en - Acetessig-
tratlOn saure 

mol. % 

I 
j3-0xy· I Gesamt-
bntter- keton· 
saure korper 

~ o/t nlg- 0 mg- (I mg- 0 

I-Leucin 1/100 15,2 2,6 17,8 
d-Isoleucin 1/100 0,4 0,2 0,6 
Norleucin . 1/200 2,2 1,4 3,6 
d-Valin . 1/200 2,2 1,4 3,6 
Norvalin 1/100 11,4 0,4 11,8 
I·Prolin . 1/100 1,0 0,8 1,8 
l-Oxyprolin 1/100 1,0 0,8 1,8 
I.Phenylalanin . 1/200 21,4 5,0 26,4 
I.Tyrosin 1/200 52,6 12,4 65,0 
I-Tryptophan 1/200 0,6 1,4 2,0 
GIykokoll . 1/100 -6,2 -0,8 -7,0 
Sarkosin 1/100 0,0 0,0 0,0 
d-Alanin 1/100 -4,8 -0,6 -5,4 
d-GIutaminsaure . 1/100 -4,8 -0,6 -5,4 
I·Asparaginsaure . 1/100 0,8 0,0 0,8 
I·Histidin . 1/200 0,6 0,0 0,6 
d-Arginin . 1/200 -5,8 -0,8 -6,6 
I.Cystin. 1/200 2,2 0,2 2,4 
d-Lysin. 1/100 14,0 3,6 17,6 
d·Ornithin 1/100 2,0 2,6 4,6 
Serin . 1/200 0,0 0,8 0,8 

bildner; es sind dies das d-Phenylalanin und das d-Leucin, also die beiden Amino­
sauren, deren natiirlich vorkommende Formen ebenfalls ketogen wirken. Die 

Tabelle 3. Untersuchungen an nicht-natiirlichen Aminosauren. 

Ansatz mit Substrat Kontrollansatz ohne Substrat 
Konzcntration Aceton und I j3·0xybutter- Aceton und I 1l-0xybuttcr-

mol. Acetessigsaure saure Acetessigsaure saure 
m-g% mg-% mg-% mg-% 

d·Leucin . 1/100 18,0 4,8 7,2 1,4 
I-Isoleucin 1/100 8,8 3,2 8,8 2,4 
d-Prolin . 1/100 7,8 1,2 7,8 1,2 
d-Phenylalanin . 1/200 23,4 3,6 6,8 0,6 
I-Valin 1/200 8,8 2,4 7,6 1,6 
d-Asparaginsaure 1/200 6,4 1,8 6,4 1,4 
d-Histidin 1/100 6,0 1,4 6,0 1,2 
d-Cystin . 1/100 10,4 1,6 8,2 1,4 

iibrigen untersuchten Sauren waren ohne EinfluB auf die Ketogenese, ins­
besondere auch das I-Isoleucin. Eine ganze Reihe konnte allerdings nicht unter­
sucht werden, da sie nicht im Handel erhaltlich waren. 

Auffallenderweise befinden sich auch unter der dritten Gruppe, den 
w-Aminosiiuren, ZWeI ausgesprochene Ketonkorperbildner: /1-Alanin und 
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<5-Aminovaleriansaure, was, wie wir spater sehen werden, fiir die Erkenntnis 
des Abbaus einiger natiirlieher Aminosauren von Bedeutung ist. Ais anti­

Tabelle 4. Ketonkorperbildung aus nicht­
natiirlichen Aminosauren. 

Konzen- Aceton und P-Oxy- I Gesamt-Acetessig- butter- keton-tration slIure slIure korper mol. mg-% mg-% mg-% 

d-Leucin 1/100 10,8 3,4 14,2 
1-Isoleucin 1/100 0,0 0,8 0,8 
d-Prolin 1/100 0,0 0,0 0,0 
d-Phenylalanin 1/200 16,6 3,0 19,6 
I-Valin 1/200 1,2 0,8 2,0 
d-Asparaginsaure. 1/200 0,0 0,4 0,4 
d-Histidin . 1/100 0,0 0,2 0,2 
d-Cystin 1/100 2,2 0,2 2,4 

ketogen erwies sieh keine 
der untersuehten co-Amino-
sauren. 

Wir konnen also auf 
Grund dieser Versuehe, wie 
es bereits von anderer Seite 
aueh gesehehen ist, die 
Aminosauren unter dem 
Gesiehtspunkt ihrer Fahig­
keit, Ketonkorper zu bilden 
oder nieht, in drei Gruppen 
einteilen: 

a) Ketogene Aminosiiuren. 
I-Tyrosin, I-Phenylalanin, d­

Phenylalanin, l-Leucin, d-Leucin, Norvalin, d-Lysin, p-Alanin, ~-Aminovaleriansaure; 
unter bestimmten Bedingungen auch d-Isoleucin. 

b) Antiketogene Aminosiiuren. d-Alanin, Glykokoll, d-Glutaminsaure, d-Arginin. 

Tabelle 5. Untersuchungen an ro-Aminosauren. 

Ansatz mit Substrat Kontrollanstaz ohne Snbstrat 
Konzen-
tration Acewn und jI-Oxybutter- Aceton und I jI-Oxybutter-

mol. AcetessigsAure slIure Acetessigsllure silure 
mg-% mg-% mg-% mg-% 

p-Alanin 1/100 20,8 3,4 7,8 1,0 
y-Aminobuttersaure 1/200 9,6 2,4 9,0 1,6 
~-Aminovaleriansaure 1/200 16,2 3,6 9,0 1,6 
Phenyl-p-Alanin . 1/100 20,0 6,2 18,0 3,6 

c) Aketogene Aminosiiuren. l-Isoleucin, Norleucin, d-Valin, I-Valin, I-Prolin, d-Prolin, 
l-Oxyprolin, I-Tryptophan, I-Histidin, d-Histidin, l-Asparaginsaure, d-Asparaginsaure, 
I-Cystin, d-Cystin, d-Ornithin, Serin, Sarkosin, ,,-Aminobuttersaure, PhenyI-p-Alanin. 

Tabelle 6. Ketonkorperbildung aus ro-Aminosauren. 

KODzentration I Aceton und jI-Oxybutter- Gesamtketon-
mol. Acetessigsllure silure korper 

mg-% mg-% mg-% 

p-Alanin 1/100 13,0 2,4 15,4 
y-Aminobuttersaure 1/200 0,6 0,8 1,4 
~-Aminovaleriansaure . 1/200 7,2 2,0 9,2 
PhenyI-p-Alanin 1/100 2,(1 2,6 4,6 

Bei dieser Einteilung istzunaehst das Prinzip der Zuekerbildung nieht 
bertieksiehtigt. Es ist wohl wahrseheinlieh, daB die antiketogene Gruppe als 
Zuekerbildner (glueoplastisehe Gruppe) zu gelten hat, wenn aueh der Beweis 
fiir aIle noeh nieht sieher erbraeht ist. Andererseits befinden sieh aueh unter 
den aketogenen Aminosauren solehe, die bisher als Zuekerbildner angesehen 
wurden, naeh meinen Versuehen es jedoeh nieht oder nur bedingt sein konnen. 
Auf Einzelheiten tiber die versehiedenen Mogliehkeiten werde ieh spater bei der 
Bespreehung der einzelnen Amillosauren _~ipgehen. 
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2. Die _ ketogenenAminosiiuren. 
l- Tyrosin. Das Tyrosin gehort zu der klassischen Gruppe der Aminosauren, 

deren Ketonkorperbildungsvermogen bereits von EM13DEN und seinen Mit­
arbeitern in Leberdurchstromungsversuchen, sowie von BAER und BLUM bei 
Verfiitterung an Diabetiker 
erkannt wurde. tJber den 
Abbau des Tyrosins im Or­
ganismus haben NEUBERG 
und F ALTA grundlegende 
Untersuchungen an Alkap­
tonurikern angestellt, deren 
Ergebnisse bis heute Giiltig­
keit behalten haben. Nach 
Desamidierung und Decarb­
oxylierung der Seitenkette 
des Tyrosins, d. h. also des 
Alaninrestes, entsteht im 
intermediaren Stoffwechsel 
die sog. Homogentisinsaure 
oder Dioxyphenylessigsaure. 
Zu diesem Zweck muB zuvor 

Tabelle 7. Ketogene Aminosauren. 
(Konzentration 1/100-1/200 Mol.) 

Acetonund {J-oxy-
Acetessig- butter-

slIure sllure 
mg-% mg .. % 

I-Leucin 15,2 2,6 
d-Leucin 10,8 3,4 
Norvalin 11,4 0,4 
I-Phenylalanin . 21,4 5,0 
d-Phenylalanin 16,6 3,0 
I-Tyrosin 52,6 12,4 
d-Lysin . 14,0 3,6 
,B-Alanin 13,0 2,4 
!5-Aminovaleriansaure 7,2 2,0 
d-Isoleucin (nur in hOheren 

Konzentrationen! Hier 
1/20 Mol.) 12,4 1,6 

Gesamt-
keton-
kOrper 
mg-% 

17,8 
14,2 
11,8 
26,4 
19,6 
65,0 
17,6 
15,4 
9,2 

14,0 

am Kern des Tyrosins eine weitere Oxydation und Verschiebung der schon 
vorhandenen Oxygruppe eintreten. Die Homogentisinsaure, ein Hydrochinon­
derivat, das nach EMBDEN deutlich ketoplastisch wirkt, wird dann unter 
Sprengung des Benzolrings weiter abgebaut und zwar bis zu Kohlensaure und 
Wasser. Wie schon EMBDEN, SALOMON und SCHMIDT betonen, ist demnach die 
Entstehung von Ketonkorpern im Sinne einer Bildung von Aceton aus der 
Seitenkette des Tyrosins unwahrscheinlich. Gegen diese Annahme spricht auch 
die Tatsache, daB Tryptophan und Histidin, die beide wie das Tyrosin einen 
Alaninrest als Seitenkette tragen, wie wir spater sehen werden, keine Keton­
korperbildner sind. tJber den Abbau der Homogentisinsaure zu Ketonkorpern 
ist experirnentell nichts Sicheres bekannt; man nimmt an, daB dabei Croton­
saure entsteht, die ketoplastisch sein solI. Auch ein anderer Abbauweg des 
Tyrosins iiber die Brenzkatechinessigsaure sei nur kurz erwahnt. Sicher scheint 
demnach nur zu sein, daB zum Zwecke der Ketonkorperbildung beirn Abbau 
eine Aufspaltung des Benzolrings stattfinden muB. 

Phenylalanin. Auch das Phenylalanin gehOrt zur klassischen Gruppe der 
Ketonkorperbildner. Sein Abbauweg diirfte etwa der gleiche sein wir der des 
Tyrosins, von dem es sich nur durch das Fehlen der Oxygruppe am Benzolkern 
unterscheidet. EM13DEN und seine Mitarbeiter verwandten bei ihren Versuchen 
ein racemisches Praparat und konnten damit eine deutliche Ketogenese beob­
achten. Bei meinen Untersuchungen ergab sich, daB sowohl das natiirliche 
I-Phenylalanin als auch das nicht-natiirliche d-Phenylalanin stark ketogen 
sind. Auffallend war dabei, daB das Ketonkorperbildungsvermogen der natiir­
lichen Form bedeutend starker ist. Moglicherweise liegt hier eine gewisse 
"Bahnung" der Abbauwege fiir diese in der Nahrung vorkommende Amino­
saure vor. 1m Gegensatz hierzu stehtallerdings die Feststellung von Krebs, 
daB nichtnatiirliche Aminosauren in derNiere etwalOmal schneller desamidiert 
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werden als natiirliche. -Eine-Erklarung fiir diese Diskrepanzen habe ich zu­
nachst nicht. 

Leucin. Sowohl das natiirliche I-Leucin als auch das nicht-natiirliche d-Leucin 
erwiesen sich als kraftige Ketonkorperbildner, wobei wiederum der Eindruck 
entstand, daB die natiirliche Form, ebenso wie beim Phenylalanin, starker 
ketogen wirkt als die nicht-natiirliche. Die Resultate stehen insofern in einem 
gewissen Gegensatz zu denen EMBDENs, als dieser bei der Leberdurchstromung 
mit I-Leucin eine Acetonbildung nicht beobachten konnte, wahrend sie bei 
d-Leucin und dem racemischen d, I-Leucin deutlich war. Er nimmt deshalb 
an, daB die natiirliche Form nicht abgebaut, sondern zu EiweiBkorpern auf­
gebaut wird und deshalb keine Acetonbildung ergab. Dagegen solI die nicht-

Tabelle 8. Ketogenese der isomeren Leucine. 

Konzen- Aceton und fJ-OXY-1 Gesamt-Acetessig- butter- keton-
tration saure saure korper 

mol. mg-% mg-% mg-% 

I-Leucin 1/100 15,2 2,6 17,8 
I-Leucin 1/20 21,0 5,8 26,8 
d-Isoleucin 1/100 0,4 0,2 0,6 
d-Isoleucin 1/20 12,4 1,6 14,0 
d-Leucin 1/100 10,8 3,4 14,2 
d-Leucin 1/20 0,8 0,6 1,4 
I-Isoleucin 1/100 0,0 0,8 0,8 
I-Isoleucin 1/20 0,8 0,6 1,4 
Norleucin . 1/100 0,0 2,6 2,6 
Norleucin . 1/20 3,6 0,0 3,6 

natiirliche Form vom Or-
ganismus nicht verwertet 
werden konnen und deshalb 
verbrannt werden. Nur 
bei einem "Oberangebot in 
hohen Konzentrationen solI 
auch ein Teil des I-Leucins 
zu Ketonkorpern abgebaut 
werden. BAER und BLUM 
konnten allerdings die Re­
sultate EMBDENS nicht be­
statigen: Sie fanden keinen 
Unterschied in dem Ace­
tonbildungsvermogen von 
d- und I-Leucin in ihren 

Versuchen, so daB es sich bei den Resultaten EMBDENS moglicherweise doch 
um methodische Fehler gehandelt hat. 

Nach meinen Versuchen diirfte kein Zweifel dariiber be):;tehen, daB beide 
optisch-isomeren Leucine zur Gruppe der ketogenen Aminosauren zu rechnen sind. 

Isoleucin. "Ober das Verhalten des Isoleucins im Organismus liegen keine 
sicheren Angaben vor: Sowohl WIRTH in seinen LeberdurchstTomungsversuchen 
als auch BAER und BLUM bei Verfiitterung von Isoleucin an Diabetiker kamen 
zu stark wechselnden Resultaten; in einigen Versuchen konnte eine vermehrte 
Ketogenese beobachtet werden, in anderen nicht. 

Isoleucin ist Methylathylaminopropinsaure. Verliefe ihr Abbau nach den 
Regeln, denen das Leucin unterworfen ist, so miiBte nach Desamidierung 
und Decarboxylierung die Methylgruppe abgespalten werden, was zur Ent­
stehung von Buttersaure fiihrt. In diesem FaIle wiirde sich Isoleucin als 
Ketonbildner erweisen. Bei Abspaltung der Athylgruppe jedoch wiirde Propion­
saure und damit keine Ketonkorper entstehen. WIRTH nimmt an, daB dem Orga­
nismus beide Wege zum Abbau von Isoleucin zur Verfiigung stehen, und erklart 
damit die schwankenden Versuchsergebnisse. DaB auBer der bekannten Ent­
methylierung auch eine Abspaltung der Athylgruppe moglich ist, zeigt das 
Beispiel der Ketonkorperbildung aus Diathylessigsaure. Den Untersuchungen 
von WIRTH, sowie von BAER und BLUM stehen die Resultate von EDSON gegen­
iiber, der die Ansicht vertritt,daB d-Isoleucin sogar die Ketogenese hemmt, 
also antiketogen ist. 
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Aus meinen Versuchenergibt sieh,'daB bei Anwendung der auch fiir die 
iibrigen Aminosauren verwandten Konzentrationen weder das natiirliche d-Iso­
leucin noch das nicht-natiirliche I-Isoleucin irgendeinen EinfluB auf die Keto­
genese der Leberschnitte ausiiben; es konnte keine Vermehrung aber auch 

CHa OHa 
I 

6Ha OHa 

OHa /~ 6Ha 

6Hz OHa ~ .. 6~ 600H 
"'-/ /' 600H CH 

6HNHa 
Aminovaleriansaure Buttersiiure 

~ OHa OHa 
600H 

li _ 

6Ha 6Ha Isoleucin 
I 

600H OHNHa 

600H 
Aminobuttersaure Propionsaure 

keine Abnahme der Ketonkorper beobachtet werden. Erst wenn man die Kon­
zentration der Aminosaure in der VersuchslOsung um das IO-20fache erhoht, 
zeigt sich eine deutliche Ketogenese, dann aber auch nur bei d-Isoleucin; das 
nicht-natiirliche I-Isoleucin bildete auch in diesem Falle keine Ketonkorper. 
Aus diesem eigenartigen Verhalten durfte der interessante 'SchluB zu ziehen 
sein, daB beide optisch-isomeren Isoleucine bei einem Angebot in geringen 
Konzentrationen vom Organismus unter Abspaltung der Athylgruppe abgebaut 
werden, wobei keine Ketogenese, allerdings auch keine antiketogene Wirkung 
auftritt. Erst bei einem 'Oberangebot beschreitet der Korper anscheinend auch 
den fur das Leucin iiblichen Weg der Entmethylierung, dann aber auch nur 
beim naturlichen d-Isoleucin. Unter diesen Bedingungen bildet d-Isoleucin 
dann Ketonkorper, I-Isoleucin aber nicht. 

Wir mussen also demnach d-Isoleucin als fakultativen Ketonkorperbildner 
bezeichnen, wahrend I-Isoleucin immer ZlU' Gruppe der aketogenen Amino­
sauren zu rechnen ist. 

Norvalin. 'Ober das Verhalten des Norvalins im Organismus ist nichts 
Sicheres bekannt. NEUBAUER rechnet es nicht zu den ketoplastischen Amino­
sauren. EMBDEN und seine Mitarbeiter konnten in einem Versuch Aceton­
bildung in der durchstromten Leber beobachten. Nach seiner chemischen Kon­
stitution muBte das Norvalin theoretisch zu den Ketonkorperbildnern gehoren: 
Es ist eine oc-Aminovaleriansaure, aus der nach Desamidierung und Decarboxy­
lierung Normalbuttersaure wird, die als ketogen bekannt ist. 

In meinen Versuchen rief Norvalin immer eine deutliche, wenn auch nicht 
sehr starke Ketogenese hervor, so daB es auf jeden Fall in die Gruppe der keto­
genen Aminosauren eingereiht werden muB. Die einzelnen optischen Isomeren 
waren mir nicht zuganglich und konnten deshalb nicht untersucht werden. 

d-Lysin. Lysin gehOrt zu den fiir den Korper unentbehrlichen und fiir das 
Wachstum notwendigen Aminosauren, die der Organismus nicht zu synthe­
tisieren vermag. Uber seinen Abbau ini- intermediaren Stoffwechsel ist wenig 
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bekannt. NEUBAUER Yechfiet-es zur Gruppe der aglueoplastisehen, aketo­
plastisehen Aminosauren. Naeh DAKIN bildet es bei der Leberdurehstromung 
kein Aeeton. Theoretiseh halten NEUBAUER, sowie RINGER und Mitarbeiter 
einen Abbau tiber ~-Aminovaleriansaure und Glutarsaure fUr moglieh; die letztere 
solI weder Zueker- noeh Aeetonbildner sein. Beim bakteriellen Abbau des Lysins 
entsteht dureh Deearboxylierung das Diamin Cadaverin, das aueh in manehen 
Fallen von Cystinurie im Harn beobaehtet wurde. 

In meinen Versuehen hat sieh d-Lysin immer als ein deutlieher Keton­
korperbildner erwiesen, so daB wir es nunmehr sieher zu der Gruppe der keto­
genen Aminosauren zu zahlen haben. Aueh der theoretisehe Weg seines Abbaus 
fiihrt meiner Ansieht naeh einwandfrei zu den Ketonkorpern. Naeh oxydativer 
Desamidierung der oc-Aminogruppe und Deearboxylierung entsteht aus Lysin 
zunaehst die ~-Aminovaleriansaure, aus der naeh Desamidierung der ~-Amino­
gruppe Glutarsaure wird. Als naehsten Sehritt mtissen wir eine einfaehe De­
earboxylierung der Glutarsaure annehmen, die zur Entstehung von Buttersaure, 

CH~H2 
I 
CR2 

I 
CR2 ---+ 
I 
CH2 

I 
CHNR2 

600R 
Lysin 

CH2NR2 COOR 

6H2 
I 
CR2 CRa 

6H2 --+ 
I I 

I 

CR2 ---+ CR2 

6R2 
I I 
CH2 CR2 

600R 600R 600R 

d-Aminovale­
riansaure 

Glutarsaure Buttersaure 

einem kraftigen Aeetonbildner, fiihrt. Warum Glutarsaure bei den Leberdureh­
stromungsversuehen von DAKIN kein Aeeton gebildet hat, ist mir nieht erklarlieh. 

Der oben ausgefiihrte Abbauweg des Lysins wird tibrigens aueh dadureh 
wahrseheinlieh gemacht, daB die als Zwischenprodukt auftretende ~-Amino­
valeriansaure, wie wir gleich sehen werden, sieh als deutlicher Ketonkorper­
bildner erwies. 

~-Aminovalerian8iiure. Wie sch(;m erwahnt wurde, muB das Auftreten von 
~-Aminovaleriansaure theoretisch als Zwischenprodukt bei Abbau des Lysins 
angenommen werden. Sie erwies sich in all meinen Untersuchungen als ketogen. 
Ihr weiterer Abbau zu den Ketonkorpern diirfte nach dem gleichen Schema 
wie beim Lysin tiber Glutarsaure erfolgen. 

Der Nachweis der ~-Aminovaleriansaure im tierischen Organismus ist bisher 
nicht erbracht. Nach ACKERMANN scheint sie ein konstantes Produkt bei der 
Faulnis der Albumine zu sein; er konnte sie auBerdem bei der Faulnis von 
d-Arginin isolieren. Auch von ZEMPLEN wird als Muttersubstanz Arginin bzw. 
Ornithin angegeben, aus denen sie durch Arginasewirkung bzw. durch Des­
amidierung entstehen konnte. 

Meine Untersuchungen machen es wahrscheinlich, daB die ~-Aminovalerian­
saure ein normales, intermediares Stoffwechselprodukt ist und beim Abbau 
des Lysins in der Leber entsteht; sie wird dann weiter tiber Glutarsaure zu 
Ketonkorpern abgebaut. Eine Isolierung als endgtiltiger Beweis mtiBte ver­
sucht werden. 
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j3-Alanin. Es handelt sichwiebei der o-Aminovaleriansaure urn eine ro­
Aminosaure, die durch Decarboxylierung aus Asparaginsaure entstehen soIl 
(ACKERMANN). Nachgewiesen wurde das j3-Alanin, zusammen mit seinem Um­

CH2NH2 

6H2 --+ 

600H 

wandlungsprodukt, dem j3-Romo­
betain, in Liebigs Fleischextrakt. 
In peptidartiger Bindung an Risti­
din kommt es als Karnosin (GuLE­
WITSCH) inder Saugetiermuskulatur 
vor, in Bindung an Methylhistidin ,B-Alanin 
als Anserin in der Muskulatur von 

CHO 
I 

CH2 

600H 
(Propion­

saurealdehyd) 

CHO 
I 

CH3 

Acetaldehyd 

Vogeln (ACKERMANN). Dabei muB an eine intermediare Entstehung im 
tierischen Organismus durch Decarboxylierung von Asparaginsaure gedacht 
werden, ahnlich der von REINSEN im Pankreas beobachteten Tyraminbildung 
aus Tyrosin. 

In meinen Versuchen zeigte sich, daB j3-Alanin immer ein deutlicher Keton­
korperbildner ist. Uber den Weg des Abbaus sind wir auf Vermutungen 
angewiesen. Nach Desamidierung der j3-Aminogruppe wiirde daraus eine 
Aldehydpropionsaure als hypotheti-
sches Zwischenprodukt entstehen, CHa 

---+ 

die zu Acetaldehyddecarboxyliert 6HO 
werden. Die Moglichkeit der Acet- + 
essigsaurebildung aus Acetaldehyd CHa 
ist von FRIEDMANN erwiesen: Durch 6HO 
Kondensation von 2 Mol. Acet- 2mal Acetal-
aldehyd entsteht iiber Aldol die dehyd 
j3-0xybuttersaure. 

Aldol 

CH3 

I 
CHOH 
I 

CH2 
I 
COOH 

,B-Oxy­
buttersaure 

MONGNIO konnte nach Verfiitterung von Natriumacetat an Menschen und 
Ratten, sowie nach Zusatz zu Leberschnitten die Entstehung von Ketonkorpern 
beobachten; das soll besonders bei Glykogenarmut der Leber und damit ver­
bundener Anhaufung von Essigsaure der Fall sein. 

Wir haben damit den hypothetischen Weg des Abbaus von j3-Alanin zu 
Ketonkorpern erortert; ob er in Wirklichkeit so verlauft, muB noch erwiesen 
werden. Jedenfalls besteht zunachst die Tatsache, daB j3-Alanin zur Gruppe 
der ketogenen Aminosauren gehort. 

3. Die antiketogenen Aminosauren. 

d-Alanin. Das Alanin ist eine jener Aminosauren, von denen am sichersten 
bekannt ist, daB sie Zucker im Organismus bilden konnen. Damit ist ihre anti­
ketogene Wirkung erklart. EMBDEN und SALAMON fanden an pankreasdia­
betischen Runden nach Alaninverfiitterung eine erhebliche Zuckermehraus­
scheidung; auch eine Vermehrung des Glykogengehalts der Leber nach Verab­
reichung von Alanin wurde beobachtet (NEUBERG und LANGSTEIN). Der Ab­
bau des Alanins erfolgt nach den allgemeinen Ansichten iiber Milchsaure, eine 
Tatsache, die mit dem iiblichen Abbauschema der Aminosauren nicht ganz 
vereinbar ist, da im letzteren Faile Brenztraubensaure entstehen miiBte. Nun 
hat sich aber Brenztraubensaure sowohl als Milchsaure- wie als Glykogen­
bildner erwiesen (MEYER, DAKIN und JA'NNEY, EMBDEN und OPPENHEIMER), 
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so daG die W ahrseheinlichkeitbesteht, daB Brenztraubensaure und Milchsaure 
wechselseitig ineinander iibergehen konnen. Milchsaure kann dann zu Zucker 
aufgebaut oder direkt zu Koblensaure und Wasser verbrannt werden. Ob es 
fiir die antiketogene Wirkung notwendig ist, daB zunachst Zucker entsteht, oder 
ob schon die Verbrennung von Milchsaure allein die Ketogenese hemmt, ist 

Tabelle 9. Antiketogene Aminosauren. 
(Konzentration 1/100-1/200 mol.) 

I Acetonund {J-oxy- Gesamt-
Acetessig- butter- keton-

sanre sli-nre kijrper 
mg-% mg-% mg-% 

Glykokoll -6,2 -0,8 -7,0 
d-Alanin -4,8 -0,8 -5,6 
d-Glutaminsaure -4,8 -0,6 -5,4 
d-Arginin -5,8 -0,8 -6,6 

nicht sicher zu sagen. Auffallend 
ist jedenfalls die Tatsache, daB 
d-Alanin immer antiketogen wirkt, 
im Gegensatz zu manchen anderen 
Aminosauren, bei denen man auch 
Brenztraubensaure bzw.Milchsaure 
als Abbauprodukt erwartet, die 
aber keinen EinfluB auf die Keto­
genese ausiiben. 

Glylcolcoll. Diese Aminosaure 
wirkte bereits in den Leberdurch-

stromungsversuchen von EMBDEN und SALAMON antiketogen und wurden als 
Zuckerbildner angesprochen. Sie iibte auch in meinen Versuchen eine ausgespro­
chen hemmende Wirkung auf die Eigenketogenese der Leberschnitte aus. DaB 
sie ein Zuckerbildner sein soll, ist bei dem Vorhandensein von nur 2 C-Atomen 
schwer erklarbar; trotzdem soll sie quantitativ in Zucker iibergehen (RINGER 
und LUSK). Ich mochte auf die Hypothesen, die iiber die Moglichkeit der Zucker­
bildung aus Glykokoll bestehen, nicht naher eingehen, da sie experimentell 
zunachst nicht erwiesen sind und ihnen allen etwas Gezwungenes anhaftet_ Es 
drangt sich jedoch auch in diesem Zusammenhang wieder der Gedanke auf, 
daB vielleicht schon eine direkte Verbrennung der Aminosaure - ohne zwischen­
geschaltete Zuckersynthese - geniigt, um eine hemmende Wirkung auf die 
Ketogenese hervorzurufen. 

d-Glutaminsiiure. Die Glutaminsaure gilt, zusammen mit einer anderen 
natiirlich vorkommenden, zweibasischen Aminosaure, der Asparaginsaure, seit 
langem ,als antiketoplastisch. Es wird angenommen, daB aus ihr iiber IX-Keto­
glutarsaure Bernsteinsaure entsteht, die als intermediares Stoffwechselprodukt aus 
vielen Untersuchungen bekannt ist (RINGER, FRANKEL und JONAS und andere). 
Bei beiden Sauren wurde Zuckerbildung beobachtet (LUSK, RINGER und Mit­
arbeiter). Dariiber, wie die Zuckersynthese im einzelnen verlauft, sind wir 
auf Vermutungen angewiesen. Die groBte Wahrscheinlichkeit hat die Ansicht 
von WIELAND fiir sich, der einen Abbau der Bernsteinsaure iiber Apfelsaure, 
Oxalessigsaure zu Brenztraubensaure annimmt. 

Es eriibrigt sich, auf weitere Theorien einzugehen. Auch in meinen Versuchen 
hat sich die d-Glutaminsaure als antiketogen erwiesen, wahrend allerdings 
Asparaginsaure im Gegensatz zu anderen Untersuchungen, wie wir spater sehen 
werden, keinen EinfluB auf die Ketogenese hatte. 

d-Arginin. Das Arginin nimmt eine Sonderstellung unter den Aminosauren 
des EiweiBes dadurch ein, daB es auBer dem Stickstoff der Aminogruppe 3 wei­
tere N-Atome in Form des sog. Guanidinkerns tragt. Es wird angenommen, 
daG es bei seinem Abbau in Bernsteinsaure iibergeht und damit zuckerbildend 
ist. Als Zwischenprodukt soll nach Einwirkung der Arginase Ornithin auftreten, 
aus dem dann nach Desamidierung beiderAminogruppen mit nachfolgender 
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Decarboxylierung die Bernstemsaure dir-ekt entstehen soll (RINGER, FRANKEL 
und JONAS). Demnach ware auch Ornithin als Zuckerbildner anzusehen. 

Soweit es sich um die Zuckerbildung aus d~Arginin, moglicherweise iiber Bern. 
steinsaure, handelt, habe ich auf Grund meiner Untersuchungen keine Bedenken, 
an der Richtigkeit dieser Anschauungen zu zweifeln: d-Arginin hat sich als deut­
Iich antiketogen erwiesen. Es ist mir jedoch sehr unwahrscheinIich, daB als 
Zwischenprodukt normalerweise dabei Ornithin auf tritt, da diese Aminosaure 
in meinen Versuchen, wie wir spater sehen werden, niemals einen hemmenden 
EinfluB auf die Ketogenese ausiibte. Auch y-Aminobuttersaure, die beim inter­
mediaren Abbau von Ornithin auftreten soll, war deutlich aketogen. 

Es wird im allgemeinen angenommen, daB der Abbau des Arginins unter 
der Wirkung der Leberarginase zu Ornithin erfolgt, das dann weiter verbrannt 
wird. Die von mir beobachtete Tatsache, daB Arginin antiketogen wirkt, wahrend 
Ornithin ohne EinfluB auf die Ketogenese ist, laBt jedoch an die Moglichkeit 
denken, daB der Abbauweg beider Aminosauren nicht gemeinsam ist; das heiBt 
also, daB der vollige Abbau des Arginins moglicherweise gar nicht iiber Ornithin 
erfolgt. lch bin mir bewuBt, mich mit dieser Anschauung in Gegensatz zu den 
allgemein als sicher anerkannten Ansichten zu stellen, mochte sie aber durch 
eine Hypothese stiitzen: 

Aus den Untersuchungen von KREBS und HENSELEIT ist bekannt, daB 
aus Arginin unter Einwirkung der Arginase in der Leber Ornithin entsteht, 
aus dem dann wieder iiber Citrullin neues Arginin aufgebaut wird. KREBS 
und HENSELEIT nehmen an, daB dies der iibliche Weg der gesamten Harn­
stoffbildung iiberhaupt ist. Das Ornithin nimmt in diesem Kreislauf die Rolle 
eines Katalysators ein, der dabei nicht verbraucht wird~ auch das Vorhap.den­
sein der Arginase in der Leber ist mit diesem ProzeB befriedigend erklart. 
Arginin wird dabei laufend aus Ammoniak und Ornithin bzw. Citrullin im 
Organismus synthetisiert, brauchte also, prinzipiell genommenr nicht von auBen 
zugefiihrt werden. 

Es ware denkbar, daB der Korper zum volligen Abbau des Arginins, und 
zwar vielleicht speziell des mit der Nahrung zugefiihrten, noch einen Nebenweg 
beschreitet, indem er es nicht der Arginasewirkung aussetzt und damit auch 
kein Ornithin entstehen laBt, 
sondern es unter Abspaltung 
des ganzen Guanidinkerns 
direkt abbaut. In diesem Falle 
wiirde zunachst aus Arginin bei 
gleichzeitiger Desamidierung 
der oc-Aminogruppe und unter 
Bildung eines Ketovalerian­
saurealdehyds als hypotheti­
sches Zwischenprodukt die 
oc-Ketoglutarsaure entstehen, 

/NHz 
~HZ-NH-C\NH 
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CHO 

CHz ----_.-). 

6Hz 

6Hz 

60 
600H 

I 
CHNHz 

600H 
Arginin (Ketovalerian­

saurealdehyd) 

COOH 
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CHz 
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60 
600H 

oc-Ketoglutar­
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die wie bei der Glutaminsaure zu Bernsteinsaure weiter abgebaut wird und 
antiketogen wirkt. Der freigewordene Guanidinkern konnte beim Aufbau von 
Kreatin Verwendung finden. 

Ein anderer Weg ware folgender: Wahrend ein Teil des zugefiihrten Arginins 
wie iiblich durch die Arginase iiber Ornithin abgeba-ut wird, wird ein anderer 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 44 
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Teil zuerst an der oc-Aminogruppe desamidiert, so daB eine b-Guanidino-oc­
Ketovaleriansaure entstande, ein Oxydationsprodukt der von FELIX beschriebenen 
Argininsaure. Erst diese Oxy-Argininsaure falit nun der Arginasewirkung 
anheim und ergibt zunachst b-Amino-oc-Ketovaleriansaure, aus der dann durch 

/NR2 
CR2-NR-C~ 
I "NR 

CR2 

dR2 
I 

CO 

------+ 

dOOR 

CR2NR2 

I 
CR2 

dR --+ 

J0 2 

dOOR 

CO OR 

JR2 

I 
CR2 

Jo 
dOOR 

Desamidierung die antiketogene 
Ketoglutarsaure entsteht 1. 

Wie schon betont, mochte 
ich diese beiden neuen Abbau­
wege des Arginins zunachst nur 
als Arbeitshypothesen betrach­
tet wissen, die experimentell er­
hartet werden mussen, um An­

Oxy-Argininsaure o-Amino-IX-Keto- IX-Ketogiutar- spruch auf GUltigkeit zu haben. 
vaieriansaure saure Immerhin bieten sie eine Erkla-

rung fUr das verschiedene Verhalten von Arginin und Ornithin in Ketonkorperstoff­
wechsel, das mit unseren bisherigenAnschauungen nicht inEinklang zu bringen ist. 

Tabelle 10. Aketogene Aminosauren. 
(Konzentration 1/100-1/200 mol.) 

d-Isoieucin 
1-Isoieucin 
N orle]1cin . 
d-Vaiin. 
I-Valin. 
I-Prolin 
d-ProIin 
I-Oxyprolin . 
I-Tryptophan 
I-Histidin .. 
d-Histidin 
I-Asparaginsaure. 
d-Asparaginsaure 
I-Cystin 
d-Cystin 
d-Ornithin 
Serin . 
Sarkosin 
y-Aminobuttersaure 
PhenyI-fi-AIanin . 

I Aceton und I 
Acetessig­

saure 
I mg-% 

0,4 
0,0 
0,4 
2,2 
1,2 
0,8 
0,0 
1,0 
0,6 
0,6 
0,0 
0,8 
0,0 
2,2 
2,2 
2,0 
0,0 
0,0 
0,6 
2,0 

fJ-OXY-1 Gesamt-butter- kcton-
saure kiirper 
nlg~% mg-% 

0,2 
0,8 
0,6 
1,4 
0,8 
0,4 
0,0 
0,8 
1,4 
0,0 
0,2 
0,0 
0,4 
0,2 
0,2 
2,6 
0,8 
0,0 
0,8 
2,6 

0,6 
0,8 
1,0 
2,6 
2,0 
1,2 
0,0 
1,8 
2,0 
0,6 
0,2 
0,8 
0,4 
2,4 
2,4 
4,6 
0,8 
0,0 
1,4 
4,6 

4. Die aketogenen Aminosauren. 
Zu dieser Gruppe sind aIle 

diejenigen Aminosauren zu rech­
nen, die bisher in den anderen 
beiden Gruppen nicht aufgefuhrt 
wurden. Es ergibt sich dabei die 
merkwurdige Tatsache, daB eine 
ganze Reihe von diesen Amino­
sauren, die bisher teils auf Grund 
experimenteller Untersuchungen, 
teils wegen der sich aus ihrer che­
mischen Konstitution ergebenden 
hypothetischen Abbauwege als 
antiketogen, zum mindesten als 
Zuckerbildner angesehEffi wurden, 
in meinen Versuchen keinen Ein­
fluB auf die Ketogenese hatten. 

Auf die Besonderheiten des 
I soleucins wurde bereits fruher 
eingegangen. d-Isoleucin erwies 
sich als nur fakultativer Keton­
korperbildner; I-Isoleucin war 
immer aketogen. 

Auffallend war, daB weder Isoleucin, noch Norleucin und Valin antiketogene 
Eigenschaften haben, obwohl bei ihrem Abbau nach den allgemein gUltigen 

1 Anmerkung bei der Korrektur. In einer inzwischen erschienenen Arbeit berichten 
MULLER und BRAUTIGAM [Hoppe-Seyiers Z. 251, 43 (1928)] uber experimentelle Unter­
suchungen, in denen sie am pWorrhizindiabetischen Hund Zuckerbiidung aus Argininsaure 
beobachten konnten. Dasseibe fanden fruher schon FELIX und MULLER [Hoppe-Seyiers 
Z. 240, 1 (1936)] beim Diabetiker. - Diese Untersuchungen diirften eine gewisse Stiitze 
del' oben geauBerten Hypothese iiber den intermediaren Abbau des Arginins darstellen, 
del' mogIicherwcise iiber· Argininsliure bzw. Oxy-Argininsaure erfoigt. 
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Regeln zum Teil Propionsaure entstehen miiBte, die dann in Milchsaure iiber­
gehen konnte. Nach NEUBERG solI Propionsaure zu den Zuckerbildnern gehoren. 
NEUBAUER reiht beispielsweise auch Norleucin und Valin in die Gruppe der 
glucoplastischen Aminosauren ein. In meinen Versuchen war eine antiketogene 
Wirkung nicht nachweis bar ; man kann daraus zunachst nur den SchluB ziehen, 
daB Propionsaure nicht immer iiber Milchsaure bzw. Brenztraubensaure abge­
baut zu werden braucht und selbst nur unter ganz besonderen Bedingungen 
Zuckerbildner zu sein scheint. 

Auch Asparaginsiiure wird seit langem zu den antiketogenen Aminosauren 
gezahl~, ergab aber in meinen Versuchen niemals eine Hemmung der Keton­
korperbildung. NEUBAUER gibt an, daB beim Abbau von Asparaginsaure Oxal­
essigsaure entsteht, die wahrscheinlich zu Brenztraubensaure decarboxyliert 
wird. In diesem FaIle ware die Asparaginsaure antiketogen. 

Meiner Ansicht nach ist jedoch eine Decarboxylierung der der Amino- bzw. 
Ketogruppe benachbarten Carboxylgruppe der Oxalessigsaure physiologischer 
- der gleiche Vorgang findet iibrigens auch beim Abbau der Glutaminsaure 
statt - wobei aus Oxalessigsaure nicht Brenztraubensaure, sondern Malonsaure 
entstehen wiirde. Diese scheint jedoch weder Ketonkorper- noch Zuckerbildner 

COOH 
I 

COOH 
I 

zu sein; sie ist im Organismus 
gut verbrennlich (POHL, CREMER). 
Dieser letztere, wohl physiologi­
schere Abbauweg der Asparagin­
saure fiihrt dazu, sie als aketogen 
zu bezeichnen, eine Annahme, die 

CH2 ---+ -----+ CH2 

J)HNH2 

tOOH 

tOOH 

in den Versuchen ihre Bestatigung Asparagin-
findet. saure 

Malonsaure Oxalessigsaure 

Von den cyclischen Aminosauren haben sich, wie wir gesehen haben, nur 
Tyrosin und Phenylalanin als Ketonkorperbildner erwiesen; Tryptophan, d- und 
l-Histidin, Prolin und Oxyprolin sind eindeutig ohne EinfluB auf die Ketogenese. 
Ihre Abbauwege im tierischen Organismus sind nur teilweise bekannt; jeden­
falls diirfte eine Acetonbildung aus den Seitenketten von Tryptophan und 
Histidin nicht in Frage kommen. Die von EDSON angeblich beim Oxyprolin 
beobachtete Ketonkorperbildung konnte ich damit nicht bestatigen. 

Auf das Ornithin wurde schon oben naher eingegangen; es war im Gegen­
satz zum verwandten Arginin immer aketogen. Es erscheint mir deshalb un­
wahrscheinIich, daB es normalerweise 
als Zwischenprodukt beim Arginin­
abbau zu Bernsteinsaure auftreten 
solI. Wahrscheinlich wird Ornithin 
iiber y-Aminobuttersaure abgebaut, 
die iibrigens ebenfalls aketogen ist 
und aus der nach Desamidierung 
und sofortiger Decarboxylierung der 
aus der Aminogruppe entstandenen 
Carboxylgruppe Propionsaure ent­

CH2NH2 

I 
CH2 

I 
CH2 ---+ 

tHNH2 

tOOH 
Ornithin y.Aminobutter­

saure 
Propionsaure 

stehen konnte. In diesem FaIle miiBte man annehmen, daB die aus der Amino­
gruppe neu entstehende Carboxylgruppe - ahnlich wie bei der Entstehung 
von Glutarsaure aus o-Aminovaleriansaure - nichtsehr bestandig und der 

44* 
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Decarboxylierung besonders leicht zuganglich ist, da sonst intermediar die 
antiketogene Berusteinsaure auftreten wurde. Die als Endprodukt bei dem 
oben geschilderten Abbauvorgang gebildete Propionsaure braucht, wie wir 
bereits beim Valin und Norleucin sahen, nicht immer antiketogen zu sein. 
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Auch EDSON fand ubrigens, daB 
Ornithin und, wie noch nachzutragen 
ist, auch Asparaginsaure ohne Ein­
fluB auf die Ketogenese waren . 

o 

Es bleibt zum SchluB noch zu 
erwahnen, daB auBer den ubrigen, 
aus der Tabelle ersichtlichen Amino­
sauren wie Sarkosin, Serin, Cystin und 
andere auch die cyclische w-Amino­
saure Phenyl-fJ-Alanin aketogen ist, 
im Gegensatz zum aliphatischen 

J(} ~ . ~ 120 "'! :80 270/oiin. fJ-Alanin und zum Phenyl-a-Alanin, 
Abb. 1. Abhanglgkelt der Ketonkorperblldung di b 'd k t k" bild d . d 

in Leberschnitten von der Zeit. e eI e e on orper en SIn. 
Die Erklarung dafUr liegt darin, daB 

Phenyl-fJ-Alanin nach Desamidierung und weiterer Oxydation am fJ-C-Atom der 
Seitenkette unter Abspaltung von Essigsaure zu Benzoesaure wird, die der 
Organismus nicht weiter verbrennen kann, sondern als Hippursaure ausscheidet. 

5. Abhangigkeit der Ketonkorperbildung von der Zeit. 
Untersucht man die Geschwindigkeit, mit der die Ketonkorperbildung aus 

ketogenen Aminosauren in der Leber verlauft, so ergibt sich, daB die Ketogenese 
in bestimmten gleichen Zeitabschnitten nicht gleichmaBig zunimmt. Wie an dem 
Beispiel des I-Phenylalanins in der untenstehenden Tabelle gezeigt wird, findet 
die starkste Ketonkorperbildung (bei einem PH von 7,4 und einer Konzentration 
der Aminosaure in der Versuchslosung von 1/500 mol.) in der ersten halben Stunde 
des Versuchs statt. Schon nach 60 Min. ist sie etwas abgesunken und zwar 
fUr Aceton und Acetessigsaure urn einen Wert von 6% gegenuber den ersten 
30 Min., fUr fJ-Oxybuttersaure jedoch schon urn 23%. Nach einer weiteren Stunde 
ist ein Abfall der Acetessigsaurebildung urn 27 % gegenuber der ersten hal ben 

Tabelle 11. Abhangigkeit der 
Ketonkiirperbildung in Leber. 

schnitten von der Zeit. 
(Substrat: 1/500 mol. 1.Phenylalanin in 

Nahrliisung nach KREBS, PH 7,4.) 

Zei t AcetesBig' I 
Aceton und I 

(Minuten) saure 

30 
60 
90 

120 
150 
180 
210 

mg-% 

7,2 
13,6 
16,8 
21,0 
30,4 
35,2 
41,6 

{3·0xy· 
butter· 
saure 

2,6 
4,0 
3,2 
5,0 
6,0 
8,0 
8,4 

Gesamt· 
keton· 
korper 
mg- % 

9,8 
17,6 
20,0 
26,0 
36,4 
43,2 
50,0-

Stunde eingetreten, wahrend die fJ-Oxy­
buttersaurebildung sogar urn 52 % nach­
gelassen hat. N ach 3 Stunden sehen wir 
dann, daB die Ketogenese fUr Aceton und 
Acetessigsaure mit einer Differenz von 18 % 
wieder etwas zugenommen hat; die 
Entstehung von fJ-Oxybuttersaure bleibt 
ziemlich gleichmaBig mit 51 % hinter der 
Anfangsgeschwindigkeit zuruck. 

Bezieht man diese Werte auf die Ge­
samtketonkorperbildung, so ergibt sich 
nach 1 Stunde ein Absinken urn lO%, 
nach 2 Stunden urn 34 % und nach 3 Stun­
den urn 27 % gegenuber der Ketogenese 
in den ersten 30 Min. Die Kurven uber 
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die Ausbeute an Ketonkorpeth rn· denZeitabschnitten der einzelnen Stunden 
des Versuchs verlaufen also nicht als gerade Linien, sondern sind nach abwarts 
gekrummt, wobei die Kurve der fi-Oxybuttersaure eine flachere ist als die 
fUr Aceton und Acetessig-

wr----------,----------~------~_,----_, 
saure. Das besagt, daB die mg% 
Bildungder,B-Oxybuttersaure 
nicht im gleichen Verhaltnis 3Q1-------+--==:.:.:..:.::="2T:::7"~ .""-I.'-...... d-----l 

zunimmt wie die der beiden 
ubrigenKetonkorper, sondern 
weit schwacher. Das Leber­
gewe be scheint demnach das 
Bestreben zu haben, den 
,B -Oxybuttersaurespiegelmog­
lichst niedrig zu halten und 
ernen moglichst groBen Teil 
in Acetessigsaure weiter zu 
oxydieren. Die fruher schon 
mitgeteilten Ansichten von 

~1---------r-~~~--+------4--~--~ 

ml--------~----------+_----+--4-----i 

Pn-
Abb.2. Optimale Wasserstoffionenkonzentration fUr die 

KetonkiirperbUdung in del' Leber. 

SNAPPER und v. CREVELD uber das Gleichgewicht zwischen ,B-Oxybuttersaure 
und Acetessigsaure in den Geweben sei hier nur nochmals kurz erwahnt. 

Ob das Nachlassen der Ketonkorperbildung in den einzelnen aufeinander­
folgenden Zeitraumen auf ein langsames Absterben der Gewebsschnitte zuruck­
zufuhren ist oder auf eine Zuruckdrangung der Ketogenese durch die starkere 
Anhaufung von Ketonkorpern in der VersuchslOsung, kann vorerst nicht ent­
schieden werden. 

6. Abhangigkeit der Ketonkorperbildung von der Wasserstoffionenkonzentration. 
Bei der Untersuchung der Einwirkung verschiedener Wasserstoffionen­

konzentrationen auf die Ketonkorperbildung aus Aminosauren stellt sich heraus, 
daB die starkste Ketogenese bei einer leicht alkalis chen Reaktion der Versuchs­
IOsung zu beobachten ist. Das Optimum 
der Gesamtketonkorperbildung liegt bei 
einem PH von 7,7. Aus der nebenstehen­
den TabelIe, in der als Beispiel das Ver­
halten einer 1/500 molaren I-Phenylalanin­
IOsung in Phosphat-RINGER bei einer Re­
aktionszeit von 3 Stunden angefiihrt ist, 
ist ersichtlich, daB eine Verschiebung des 
PH vom Neutralpunkt nach der sauren 
Seite die Bildung der Gesamtketonkorper 
starker herabsetzt als erne solche nach 
der alkalis chen Seite. Was das Verhalten 
der einzelnen Ketonkorper anbetrifft, so 
liegt das Optimum fur Aceton und Acet­
essigsaure, ebenso me fur die Gesamt­
ketonkorper, bei PH 7,7; von dies em Punkt 
fallt die Ketogenese nach beiden Seiten 
hin abo Fur f3-0xybuttersaure liegt jedoch" 

Tabelle 12. Optimale W asserstoff­
ionenkonzentration fiir die 

Ketonkorperbildung in der Leber. 
(Substrat: 1/500 mol. I-Phenylalanin 

in Phosphat-RINGER.) 

I Aceton und 
Ac~~essig-

pH saure 
mg-% 

5,91 
6,24 
6,47 
6,64 
6,81 
6,97 
7,17 
7,38 

L 7,73 

8,04 .l 
8,34 I 

U ,8 
17,6 
17,6 
19,8 
23,0 
23,8 
26,2 
28,4 
31,6 

28,8 
27,6 

{J-Oxy-
butter-
saure 
mg-% 

2,4 
3,0 
3,0 
3,8 
3,8 
4,4 
3,6 
4,6 
5,0 

5,6 
6,0 

Gesamt-
keton-
kiirpcr 
IUg-% 

14,2 
20,6 
20,6 
23,6 
26,8 
28,2 
29,8 
33,0 
36,6 

34,4 
33,6 

I 
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das Optimum noch weiter im::Alka;lischen; das Maximum ihrer Entstehung 
sehen wir bei mindestens einem PH von 8,3; Versuche mit noch starker basi­
schen Plli£ern wurden nicht angestellt. 

Als Erklarung fUr diese Verschiebung der optimalen Wasserstoffionen­
konzentration nach der alkalis chen Seite mochte ich annehmen, daB sie durch 
das zunehmende Entstehen neuer saurer Valenzen der Ketonkorper bedingt ist. 
Wenn durch eine leicht alkalische Pufferlosung immer wieder Acetessigsaure und 

u,-----,------,------, 
mg'Y. 

fr-----~-----+----~, 
0-'__ ., ____ • 

,0- '{fMkl'$liure 
o 1M mol,J50 

Abb. 3. Konzentrationsoptimum fiir /l-Alanin. 

,B-Oxybuttersaure abgebunden werden 
kann, haben die Gewebe die Moglichkeit, 

mg% 
W~----;------+---7~~~~_-_' 

o moL~ 
Abb. 4. Konzentrationsoptimum fiir 

d-Aminovaleriansaure. 

neue Mengen Ketonkorper nachzubilden, ohne daB durch eine zu starke An­
haufung dieser Stoffwechselprodukte eine Verschiebung des PH nach der sauren 
Seite und damit eine Hemmung der Ketogenese erfolgt. Auch LEITES und Om­
NOFF kamen zu ahnlichen Feststellungen; allerdings konnte ich die von ihnen 
angegebene vollstandige Hemmung der Ketonkorperbildung bei einem PH von 
5,6 nicht beobachten. Bei einer noch weiteren Verschiebung des PH nach der 
alkalis chen Seite scheint das Gewebe langsam die Fahigkeit zur weiteren Oxy­
dation von ,B-Oxybuttersaure zu verlieren, so daB sich das Gleichgewicht Acet­
essigsaure ,B-Oxybuttersaure zu Gunsten der letzteren andert. 

7. Die Einwirkung der Konzentration der einzelnen Aminosauren 
auf die Ketogenese. 

Untersucht man die Konzentrationsverhaltnisse, unter denen die einzelnen 
ketogenen Aminosauren das Optimum ihrer Ketonkorperbildung erreichen, so 
gelangt man zu ganz eigenartigen Ergebnissen. Die optimalen Konzentrationen 

Tabelle 13. Konzentrationsoptimum 
fiir P -Alanin. 

(Substrat: Nah'tlosungnachIVtEBS, PH 7,4.) 

Konzen- Aceton und /l·Oxy- Gesamt-
Acetessig- butter- keton-

tration $~ure '. saure korper 
mol. 

mg .. % mg-% mg-% 

1/50 I 4,8 I 2;~ 7,4 

I 1/100 13,0 2,4 I 15,4 . I 
1/200 8,4 

I 
2,0 

I 
10,4 

1/300 2,8 2,2 ' 5',0 

Tabellel4. Konzentrationsoptimum fiir 
o-Aminovaleriansa ure. 

(Substrat: Nahrlosung nach KREBS, PH 7,4.) 

Konzen- Aceton und /l-Oxy- Gesamt-
Acetessig- butter- keton-

tration saure saure korper mol. mg-% rng-% mg-% 

1/100 6,8 1,2 8,0 
1/200 6,4 0,8 7,2 

I 1/300 11,0 1,0 12,0 I 
" 1/400 9,6 I 1,4 I 11,0 
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der einzelnen Aminosaunm . sindanBel'Ql'dentlich verschieden und bewegen sich 
zwischen Werten von hoher als 1/10 mol. und 1/500 mol. Auch die mengen­

Tabelle 15. Konzentrations­
optimum fiir I-Phenylalanin. 

(Substrat: Nahrliisung nach KREBS, 
PH 7,4.) 

maBige Ausbeute andiesen Konzentrations­
optima gegeniiber den anderen Konzentra­
tionen ist bei den einzelnen Aminosauren sehr 

Konzen- Aceton und {J-Oxy-
Acetessig- butter-

tration saure saure mol. 
mg~% mg-% 

1/100 11,2 4,6 
1/200 21,4 5,0 
1/300 22;0 6,0 
1/400 21,4 4,2 

I 1/500 25,2 7,2 

1/600 23,4 4,8 
1/700 21,0 3,4 
1/800 21,4 3,4 
1/900 22,0 4,0 
1/1000 16,6 2,8 

I Gesamt-keton-
karper 
mg·% 

15,8 
26,4 
28,0 
25,6 

I 32,4 J 
28,2 
24,4 
24,8 
26,0 
19,4 

mg~ 

Jof---I----I:-j L....:' --j---i---\ 

~~--~r_----+---

mf-~--t_----t_----+-----~--~ 

81m mol. 10~O o f 
iii(; 

f 
iio 

Abb.5. Konzentrationsoptimum fUr I-Pheuylalanin. 

unterschiedlich. Einige wie Tyrosin, p-Alanin und andere haben, kurvenmaBig 
dargestellt, einen sehr steilen Gipfel; andere heben sich nur sehr wenig aus dem 

Tabelle 16. Konzentrationsoptimum 
fiir d-Lysin. 

(Suhstrat: Nahrliisung nach KREBS, PH 7,4.) 

I 

Konzen- Aceton und {J-Oxy- Gesamt-
Aceteseig- butter- keton-tration saure saure korpel' mol. 

mg-% mg·% rug- % 

1/50 7,4 3,6 II,O 
1/100 8,8 4,4 I 13,2 I 
1/200 8,0 3,0 II,8 
1/300 5,8 5,0 10,0 
1/400 4,8 5,2 10,0 

ffr-----~----_.------r-----, 

mg% 

51------1: -..:.-.. .-" 

o L 
2IKJ mol.~ 

Abb. 6. Konzentrationsoptimum fiir d-Lysin. 

Tabelle 17. Konzentrationsoptimum fiir 
d, I-N orvalin. 

(Substrat: Nahrliisung nach KREBS, PH 7,4.) 

Konzen- I Aceton und {J-Oxy-

I 

Gesamt-
Ace.~essig- butter- keton-

tration saure saure karper 
mol. 

mg·% rug-% mg-% 

1/50 8,8 0,8 9,6 
1/100 9,2 3,8 13,0 

I 1/200 10,2 4,4 14,6 J 
1/300 4,8 2,8 7,6 

ffr-----,------r-----, 
mg% 

J~----~--~~--~ 

o 
Abb. 7. Konzentrationsoptimum fUr d, I-Norvalin. 

Niveau der iibrigen Konzentrationen heraus. 1m einzelnen liegt das Konzen­
trationsoptimum fUr d- und l-Leucin_hoher alslj10 mol., fUr I-Tyrosin bei 
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Tabelle 19. Konzentrationsoptimum 
flir Tyrosin. 

Tabelle 18. Konzentrationsoptil11 um 
flir d-Phenylalanin. 

(Substrat: Nahrl6sung nach KREBS, PH 7,4.) (Substrat: Nahrl6sungnach KREBS, PH 7,4.) 

I Aceton und {3-0xy- Gesamt-
Konzen- Acetessig- butter- ketou-
tration saure saure korper 

mol. 
mg-% IDI!-% lng% 

Konzen-
Aceton und fJ-Oxy- Gcsamt-
Acetessig- butter- keton-

tration saure saure korper 
mol. 

mg-% mg-% mg-% 

1/200 I 9,0 2,0 I 11,0 

I 1/300 12,2 1,8 14,0 I 
1/400 8,8 1,2 

I 

10,0 
1/500 9,2 2,2 11,4 
1/600 7,6 2,0 9,6 

1/50 
I 

46,6 

I 
10,8 57,4 

1/100 49,6 11,8 61,4 

I 1/150 63,0 14,6 I 77,6 I 
] /200 52,6 12,6 

I 
65,2 

1/300 47,0 9,0 56,0 

1/50 mol., ftir ,B-Alanin und d-Lysin bei 1/100 mol., Norvalin bei 1/200 mol., 
d.Aminovaleriansaure und d-Phenylalanin bei 1/300 mol. und fUr I-Phenylalanin 
bei 1/500 mol. Bemerkenswert ist das Verhalten der beiden optischen Isomeren 
d- und I-Phenylalanin. Es wurde bereits 
friiher darauf hingewiesen, daB die Keton­
korperbildung aus dem natiirlichen I-Phenyl­
alanin dem Gewebe anscheinend "leichter" 

• mg'l. 
12 

8 

o 

~- , qI!S(Jmllrt'lofl orpt'r --- " -"E~--7 --ACt'IOIl v. ACt'/essigsiiu"f.L 

~--.-.-~.-.-.!Z;:~::/!¥~~.-.-
mo'~ 

Abb. 8. Konzentrationsoptimum fUr d·Phenylalanin. 
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10 

o 
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Abb. 9. Konzentrationsoptimum 
fUr Tyrosin. 

Tabelle 20. Konzentrationsoptimum 
flir d-Leucin. 

Tabelle 21. Konzentrationsoptimum 
flir I·Leucin. 

(Substrat: Nahrl6sung nach KREBS, PH 7,4.) (Substrat: Nahrl6sung nach KREBS, PH 7,4.) 

Konzen· 
Aceton und {3-0xy-

I 
Gesamt-

Acetessig- butter· keton-
tratioll saure saure korper 

mol. 
mg-% mg-% i mg-% 

Konzen-
Aceton und {3-0xy- Gesamt-
Acetessig- butter- keton-

tration saure saure kOrper 
mol. 

mg-% mg-% rng-% 

I I I I 
I 1/10 44,8 I 9,4 I 54,2 I I 1/10 I 30,9 7,0 37,9 I 

1/20 42,4 9,0 51,4 1/20 26,8 8,0 34,8 
1/30 29,4 5,0 34,4 1/30 29,4 5,6 35,0 
1/50 22,0 5,0 27,0 1/40 16,8 6,6 23,4 
1/100 18,0 5,0 23,0 1/50 12,2 5,6 17,8 
1/200 16,6 5,8 22,4 1/100 11,6 3,6 15,2 
]/300 14,0 I 4,8 18,8 

faUt als die aus dem nicht-natiirlichen d-Phenylalanin. Die Verschiedenheit 
der Konzentrationsoptima spricht in dem gleichen Sinne: Vom d-Phenylalanin 
muB eine groBere Menge, also eine hohere Konzentration angeboten werden, 
urn eine moglichst starke Ketogenese zu · erzielen. 
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Eine Erklarung fiir dieses verschiedene Verhalten der einzelnen Aminosauren 
in ihren optimalen Konzentrationen ist sehr schwierig. Es spielen sicher dabei 
mehrere Faktoren eine Rolle. lmmerhin lie Be sich an einen Vorgang denken, 
den man wohl am besten mit dem Aus-

If 0 
druck "Fermenttraining" bezeichnen 1119% 

'" konnte. Das Angebot an verschiedenen 

'" "-"\\ 
\~ 

"-, " r-- (jeSJ!llke/~nKOrjJer , 
~- --- -Ac;I-;'70jete~;ig~;;iJ7oe-

~-IJ{foulfers(iure -1-.-.----- _. _._._.+._._----
1 

50 
1 
if! 

1 
15iJ mol.~ 

Abb. 10. Konzcntrationsoptimum fiir d·Leucin. 
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Abb.11. Konzentrationsoptimum fiir j·Leucin. 

Aminosauren, das die Leber ill Organismus mit dem Pfortaderblut bekommt, 
wird in bezug auf die Konzentration der einzelnen Aminosauren ganz ver­
schieden sein. Es ist zunachst abhangig von der fiir die einzelnen Aminosauren 
verschiedenen Resorptionsgeschwindigkeit durch den Darm, die wieder in einem 
bestimmten Verhaltnis zur Loslichkeit steht, moglicherweise weiterhin auch 
von der Zusammensetzung und dem Gehalt der einzelnen EiweiBarten der 
Nahrung an Aminosauren und damit 
von der Konzentration derselben im Tabelle 22. Prozentualer Gehalt der 
Darmsaft. Es ist deshalb bemerkens­
wert, daB die pflanzlichen EiweiBe, 
wie sie von Pflanzenfressern, also 
auch von Meerschweinchen mit der 
N ahrung aufgenommen werden, alle 
eine sehr viel groBere Menge Leucin ent­
halten als Tyrosin (s. Tabelle 22 !), was 
immerhin mit den verschiedenen Kon­
zentrationsoptima von 1/10 mol. (Leu­
cin) und 1/150 mol. (Tyrosin) in Ein­
klang zu bringen ware. Bei der Annah­
me eines solchen "Fermenttrainings" 
miiBte man sich die Anschauung zu 
eigen machen, daB die iiberlebende 
Leber ihre im Organismus ausiibende 
Funktion auch quantitativ nach der 
lsolierung beibehalt. AuBerdem miiB­
ten Unterschiede zwischen Pflanzen­
und Fleischfresser zu finden sein. 

lch habe die verschiedenen Mog­
lichkeiten und Probleme, die sich aus 

pflanzlichenProteine anAminosauren. 
(Nach OSBORNE, Biochemisches Handlexikon, 

Bd.4, 1 (1911). 

Globuline: 
Legumin 
Vicilin . 
Glycinin . 
Vignin . 
Edestin 
Sonnenblumenglobulin . 

Albumine: 
Leukosin. 
Legumelin 

Prolamine: 
Gliadin 
Roggenprolamin 
Zein . 
Hordein 

Gluteline: 
Glutinen 
Maisglutelin 
()ryzenin . 

I Leucin I Tyrosin 

8,8 
9,4 
8,5 
7,8 

20,9 
12,9 

Il,3 
9,6 

6,0 
6,3 

18,6 
7,0 

6,0 
6,2 

14,3 

2,4 
2,4 
1,9 
2,3 
2,1 
2,0 

3,3 
1,6 

2,4 
1,2 
3,6 
4,0 

4,3 
3,8 
0,5 
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dieser Auffassung ergeben, u llrandeuten konnen; sie harren noch der Klarung 
durch experimentelle Untersuchungen. 

8. Abhangigkeit der Ketogenese yom Glykogengehalt der Leber. 
Es ist naheliegend, dem Glykogengehalt der Leber einen EinfluB auf das 

AusmaB der Ketogenese zu zuschreiben, da ja bekannt ist, daB Kohlehydrate 

~~r---------------------------~ 
~ 
~ 
~ 
~ 151--------/-_\_ 
~ 
~ 

'" .E.. 
~ 10 
I~ 
11 
~ 
~ 51-+--O..~----"'1 /---r---------------j 

~ , r) p-oo,., 
~ \/ " ,/' 

o~------~~--------~~----~~ 
Abb.12. Abhangigkcit (ler Eigcnketonbildnllg 
der Lebcrschnittc von ihrcm Glykogcugchalt. 

die Ketonkorperbildung stark hem­
men. EMBDEN glaubte bei der Durch­
stromungvonglykogenreichenLebern 
eine geringere Ketogenese als bei 
glykogenarmen Lebern beobachtet 
zu haben, doch liegen inzwischen 
so yjele einander widersprechende 
Untersuchungen tiber dieses Problem 
vor, daB die Frage, ob der stark 
schwankende Glykogengehalt der 
Leber einen EinfluB auf die Keto­
genese austibt, bisher nicht eindeutig 
geklart ist. Bekannt sind die Arbeiten 
von SHAPIRO und von Low und 
KR<;1MA, die diese Frage bejahen; auch 

SNAPPER und v. CREVELD nehmen eine Verstarkung der Ketogenese durch das 
in die glykogenarme Leber einwandernde Korperfett an, das zusatzlich zu den 
Fettsauren der Nahrung tiber die Ketonkorper verbrannt werden solI. Dem ent­

Tabelle 23. 
Abhangigkeit der Eigenketon ­
bildung der Leberschnitte von 

ihrem Glykogengehalt. 

Aceton nud fJ-Oxy-

I 

Gesamt-

I 

Acetessig- butter- keton- Glykogeu 
saure saure korper 
mg~% mg-% mg-% % 

9,6 3,4 13,0 4,6 
6,0 2,2 8,2 11,6 
8,8 2,4 11,2 5,0 
6,6 2,0 8,6 8,1 
8,6 1,8 10,4 3,0 

14,8 3,0 17,8 0,08 
9,2 2,2 11,4 2,~ 
5,4 0,6 6,0 2,8 
2,8 1,2 4,0 11,2 
9,0 1,6 10,6 3,,6 
9,6 2,0 11,6 1,1 
9,0 1,4 10,4 3,6 
9,6 2,0 11,6 1,1 
9,0 1,2 10,2 0,04 

12,0 1,4 13,4 0,07 
8,8 1,2 10,0 3,0 

15,8 2,8 18,6 2,9 
10,0 2,6 12,6 2,5 
8,2 1,4 9,6 0,17 

18,2 2,2 20,4 0,2 

gegen stehen die Ansichten von BRENTANO, 
der dem Glykogengehalt der Muskulatur 
die Hauptrolle zuschreibt, und von COOK 
und EDSON, die in ktinstlichen Fettlebern 
sogar eine geringere Ketogenese feststellen 
konnten. lnteressant ist in diesem Zu­
sammenhang eine Beobachtung von WOR­
STER-DROUGHT und PARKESS-WEBER, nach 
denen es bei einem Fall von Glykogen­
speicherkrankheit mit starker Anhaufung 
von Glykogen in der Leber zu dauernder 
Acetonurie kam. MOURIQuARDundLEULIER 
nehmen eine vermittelnde Stellung ein. 
lhrer Ansicht nach halt die Leber, auch 
im Hungerzustand, immer an einem be­
stimmten Glykogenniveau fest, das sie als 
"statisches" Glykogen bezeichnen und das 
ohne EinfluB auf die Katogenese sein 
solI'; erst ein bei gentigender Kohlehydrat­
zufuhr tiberschtissig gebildetes, sog. "dyna­
misches" Glykogen wird als antiketogen 
angesprochen. 

lch untersuchte zunachst die Abhangig­
keit der Eigenketonkorperbildung der 
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Leberschnitte von ihrem . Glykogengehaltohne Zusatz von Aminosauren und 
muBte dabei feststellen, daB ein direkter Zusammenhang zwischen dem AusmaB 
der Ketonkorperbildung und Hohe des Leberglykogens nicht erkennbar ist. 
Zwar scheint es so, daB manchmal ein hoher Glykogengehalt die Ketogenese 
etwas dampft, aber ein ausgesprochenes, quantitatives und umgekehrt paralleles 
Verhalten war nicht zu beobachten. So findet sich beispielsweise bei einem Gly­
kogenwert von etwa 11 % sowohl ein Ketonkorperwert von 4 mg- % als auch 
von 8 mg- % , wahrend 
0,08 % Glykogen einer­
seits17 ,8mg- % Ketonkor­
per, andererseits 0,04 % 
Glykogen nur 10,2 mg% 
Ketonkorper ergeben. 
Das sind Werte, die nicht 
mehr innerhalb der Feh-
lergrenze liegen. 

Bei Zusatz von ver-
schiedenen ketogenen 

Aminosauren ist eine 
direkte Abhangigkeit der 
Ketogenese vom Gly­
kogengehalt der Leber 
noch weniger festzustel­
len. Werte von 3 % un9, 
von 0,08 % Glykogen er­
geben beide eine Keton­

Tabelle 24. 
Abhiingigkeit der Ketonbildung aua Aminoaiiuren 

vom Glykogengehalt der Leberachnitte. 

Acetonund P-Oxy- Gesamt-
Aminosll.ure Acetessig- butter- keton- Glykogen 

(Konz. m/lOO-m/200) sliure sll.ure korper 
mg-% mg-% mg-% % 

I-Phenylalanin 25,2 7,2 32,4 3,0 
I-Phenylalanin 27,0 5,4 32,4 0,08 
I-Phenylalanin II,8 4,0 15,8 3,9 
d-Phenylalanin 8,0 2,6 10,6 3,6 
d-Phenylalanin 4,0 1,4 5,4 0,2 
d-Phenylalanin II,8 4,0 15,8 3,9 
,B-Alanin 8,2 0,8 9,0 2,5 
,B-Alanin 8,4 2,0 10,4 6,2 
d-Lysin 12,2 2,8 15,0 2,6 
d-Lysin 8,0· 3,0 II,O 4,3 
d-Lysin 6,4 4,4 10,8 5,2 
d-Lysin 9,0 5,0 14,0 1,0 
d-Lysin 8,8 4,4 13,2 4,3 

kOrperbildung von 32,4 mg -%; bei 1 % Glykogen einerseits finden wir 
14 mg-% Ketonkorper, andererseits bei 3,8% Glykogen sogar 15,8 mg-% 
Ketonkorper. 

Ich sehe mich berechtigt, aus dieseJ;l Versuchen den SchluB zu ziehen, daB 
ein direktes Verhaltnis zwischen der Menge des vorhandenen Leberglykogens 
und der Starke der Ketonkorperbildung aus Aminosauren nicht besteht, wenn­
gleich nicht bestritten werden soll, daB in manchen Fa11en sehr glykogenreiche 
Leberschnitte eine gewisse Hemmung der Ketogenese verursachen. Man diirfte 
nicht fehlgehen in der Annahme, daB es nicht so sehr auf den absoluten Gehalt 
der Leber an Glykogen ankommt, sondern auf die Menge der dem Organismus 
uberhaupt in allen Geweben fiir die Verbrennung verfugbaren Kohlehydrate, 
wobei selbstverstandlich, wie auch BRENTANO annimmt, dem Glykogenreichtum 
der Muskulatur eine erhebliche Bedeutung zukommt. Diese Auffassung wiirde 
auch mit dem Auftreten einer ~etose bei Glykogenspeicherkrankheit in Ein­
klang zu bringen sein, da hierbei das in der Leber und in anderen Organen 
gestapelte Glykogen fiir die Verbrenn:ung nicht disponibel ist. 

Das Problem der Azidose scheint demnach ein Problem zu sein, das 
nicht allein auf die absolute Glykogenmenge der Leber bezogen werden darf, 
sondern im Zusammenhang mit den gesamten Kohlehydratreserven des Orga­
nismus, die dieser fur die Verbrennung zur Verfugung stellen kann, betrachtet 
werden muB. 
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VI. SchluBbetrachtungen. 
Bei der Betrachtung der vorliegenden Untersuchungen und ihrer Resultate 

ergeben sich eine ganze Reihe neuer Gesichtspunkte fiir unsere Anschauungen 
iiber die ketogene Wirkung des EiweiBes. Es hat sich herausgestelIt, daB auBer 
den bisher bekannten EiweiBabbausteinen, den ketogenen Aminosauren Tyrosin, 
Leucin und Phenylalanin, eine weitere Anzahl von ihnen als Ketonkorperbildner 
anzusehen ist. Es sind dies die rx-Aminosauren Norvalin und Lysin, sowie die 
w-Aminosauren {3-Alanin und b-Aminovaleriansaure. Unter bestimmten Be­
dingungen, namlich bei einem gewissen Uberangebot, ist auch d-Isoleucin in 
diese Gruppe zu rechnen. 

Bemerkenswert ist es, daB von den ketogenen Aminosauren Leucin und 
Phenylalanin. beide optisch-isomeren Formen Ketonkorper bilden, wobei auf­
falIt, daB die Ausbeute bei den nicht-natiirlichen Formen geringer ist als bei 
den natiirlichen. Es muB daran gedacht werden, daB der Abbau der natiirlichen 
Aminosauren fUr den Organismus infolge einer gewissen "Bahnung" der Abbau­
wege leichter ist. 

Beim Abbau des Lysins diirfte als intermediares Zwischenprodukt normaler­
weise eine w-Aminosaure, namlich <'l-Aminovaleriansaure in der Leber auftreten. 

Von den bisher als antiketogen angesehenen Aminosauren hat sich nur ein 
Teil als hemmend auf die Ketogenese erwiesen. Es sind dies Glykokoll, Alanin, 
Glutaminsaure und Arginin. Alle iibrigen Aminosauren, insbesondere Asparagin­
saure, Ornithin und Valin, sowie die cyclischen Aminosauren auBer Tyrosin 
und Phenylalanin, sind eindeutig ohne EinfluB auf die Ketonkorperbildung. 
Diese Tatsache erlaubt bei einigen einen gewissen Einblick in ihren intermediaren 
Stoffwechsel, iiber den bisher wenig bekannt war. So muB man wohl annehmen, 
daB beispielsweise im Gegensatz zu den bisherigen Anschauungen Arginin 
normalerweise nicht iiber Ornithin abgebaut wird, da sich das erstere als deutlich 
antiketogen, das letztere immer als aketogen erwiesen hat. Auch der bisher ver­
mutete Abbau der Asparaginsaure iiber Bernsteinsaure bedarf einer Korrektur; 
wahrscheinlich wird sie iiber die aketogene Malonsaure verbrannt. 

Die Stellung der cyclischen Aminosauren Histidin, Tryptophan und Prolin 
im Ketonkorperstoffwechsel ist nunmehr vollig geklart: Sie sind ohne Einfluf3 
auf die Ketogenese in der Leber. 

Wir miissen also nach diesen Untersuchungen, die eine Vermehrung der Gruppe 
der ketogenen Aminosauren und eine Verminderung der antiketogenen Amino­
sauren erbracht haben, dem Eiweif3 eine stark ere ketoplastische W irkung auf 
den Stoffwechsel als bisher zuerkennen, eine Annahme, die mit neueren Unter­
suchungen iiber langfristig einseitige EiweiBernahrung in Einklang steht. Es 
erscheint deshalb notwendig, rue Ansichten SHAFFERs, der 58 % des EiweiBes 
als antiketoplastisch und nur 42 % als ketoplastisch bezeichnet, zu korrigieren, 
insbesondere deshalb, wei! sich bei Untersuchungen an Diabeteskranken immer 
wieder herausgestellt hat, daB die hieraus abgeleiteten Anschauungen SHAFFERS 
iiber das Manifestwerden einer Azidose beim Diabetes nicht der Wirklichkeit 
entsprechen. Auch die von PORGES und ADLERSBERG in die Therapie eingefiihrte 
reichliche EiweiBzufuhr an Diabeteskranke, deren Vorteile iibrigens auch von 
einigen Autoren bestritten werden, erscheint damit, zum mindesten fUr azidose­
gefahrdete Diabetiker, in einemneuen Lieht. 
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Aus den Untersuchungen iiber" die Qptimale Wasserstoffionenkonzentration 
der Ketonkorperbildung ist ersichtlich, daB die Zufuhr von Alkalien an einen 
Azidosekranken nicht unbedingt zu einer Abnahme der Ketogenese, sondern 
sogar zu einer Verstarkung fiihren kann. Klinische Beobachtungen haben be­
reits ergeben, daB nach Bicarbonatzufuhr im Coma diabeticum manchmal der 
Blutacetonspiegel deutlich anstieg. 

Die verschiedenen Konzentrationsverhaltnisse der einzelnen Aminosauren 
bei der Ketonkorperbildung lassen an eine Art von "Fermenttraining" der Leber 
im Organismus denken, wobei die beim Abbau tatigen Fermente auf eine be­
stimmte, laufend im Pfortaderblut vorhandene Konzentration quantitativ ein­
gestellt zu sein scheinen und diese Einstellung streng beizubehalten suchen. 
Die Konzentrationsverhaltnisse der einzelnen Aminosauren sind moglicherweise 
abhangig von den verschiedenen, im NahrungseiweiB enthalten.den Mengen. 

Es erscheint mir weiterhin erwiesen zu sein, daB der absolute Glykogengehalt 
der Leber keinen direkten EinflufJ auf die Ketogenese ausiibt. Vielmehr diirften 
die dem Gesamtorganismus in allen Organen zum Zwecke der Verbrennung 
verfiigbaren Kohlehydratreserven fUr das AusmaB der Ketonkorperbildung von 
Bedeutung sein. 

Fiir die diatetische Behandlung von Stoffwechselkranken, insbesondere von 
Diabetikern, sowie fiir unsere Anschauungen yom intermediaren Geschehen im 
Aminosaurestoffwechsel ergeben sich aus den vorliegenden Untersuchungen eine 
Reihe neuer Gesichtspunkte. 
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I. Einleitung. 
Zwei Tatsachen berechtigen gegenwartig die zusammenfassende Besprechung 

del' Funktionsstorungen del' weiblichen Brust in del' Stillperiode und del' Be­
handlung diesel' Storungen. Erstens ist die Wichtigkeit del' Sauglingspflege 
und del' Aufzucht del' Nachkommenschaft gerade in del' Jetztzeit von uber­
ragender Bedeutung fUr das Gesamtwohl unseres Volkes. Zweitens erheischen 
unsere neueren Erkenntnisse auf dem Gebiete del' willkurlichen Beeinflussung 
del' Tatigkeit des milchbildenden Organes eine umfassende Besprechung del' 
Lactationsvorgange. Da die Brustdruse die naturlichste Einrichtung einer 
Sauglingspflege darstellt, ist die Mamma als Brutpflegeorgan aus den an­
geflihrten Grunden von besonderer Wichtigkeit geworden. 

Wir durfen uns abel' nicht verhehlen, daB unser Wissen uber die Physiologie 
del' Lactation und uber die Beeinflussung derselben durch Hormone odeI' Vita­
mine noch mangelhaft ist und uberdies fast jede Woche neue Untersuchungs­
ergebnisse auf diesem Gebiete gebracht werden, die unsere alten Ansichten 
teilweise umstoBen, teilweise erganzen und dal1ll wieder vollstandig neue Aus­
sichten in die Zukunft eroffnen. Ein Beispiel dafUr ist del' EinfluB del' Sexual­
hormone auf die Brustdruse. Wahrend man noch VOl' wenigen Jahren dachte, 
daB mit dem Follikelhormon bzw. einem Extrakt aus Brustdruse odeI' Pla­
centa allein die Lactation ausgelost werden konne und man knapp nachher 
erkennen muBte, daB auch del' Gelbkorper eine nicht zu unterschatzende Rolle 
dabei spielt, und man ferner von einer zentralen Beeinflussung durch die Hypo­
physe erst eine nebelhafte Vorstellung hatte, sind wir jetzt so weit, den hor­
monellen Vorgang beim Zustandekommen del' Lactation ziemlich genau zu 
wissen; doch werden bereits wieder neue Rader in dem Uhrwerk del' Lactation 
entdeckt, die besonders bei dem Sperrmechanismus del' Milchausschuttung die 
ausschlaggebende Rolle zu spielen scheinen. lch meine hier das Nebennieren­
rindenhormon und dessen Wirkung auf das Hypophysen-Zwischenhirnsystem. 
Nach ji'mgsten Arbeiten solI ja gerade das Zwischenhirn nicht nur durch seine 
neuro-veget.at.ive Beeinflussung, sondern auch durch seine Abhangigkeit von 
dem Nebennierenrindenhormon im Mechanismus des Ablaufes del' Lactation 
Schaltstation sein. Daruber wird dann ausflihrlich in den einzelnen betreffenden 
Kapiteln zu sprechen sein. 
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Die BewertuIlg der _Sauglingsernjihrung durch die Mutterbrust und somit 
das Interesse, das man der Pflege und richtigen Funktion der Brust in der 
Gestationsperiode entgegenbrachte, hat im Laufe der verschiedenen Jahr­
hunderte gewechselt. Wahrend man im vergangenen Jahrhundert die Still­
pflicht der Mutter dem Kinde gegeniiber geringschatzte, sei es nun aus den da­
maligen Modeansichten heraus oder der damaligen gesellschaftlichen Einstellung 
entsprechend oder auch aus Unkenntnis iiber die Wichtigkeit der physiologi­
schen Ernahrung des Sauglings fiir Leben und Gesundheit des Kindes und da­
mit fiir den Aufbau eines gesunden Volkes, hat man in dem Zeitabschnitt vorher 
bereits einen Propagandafeldzug fiir die natiirliche Ernahrung in Szene gesetzt. 

Am besten erkennt man das dann, wenn ein paar Satze aus einem 1693 
erschienenen Buche von KItISTIAN FRANTz PAULIN! iiber die Geschichte des 
Ammenwesens wiedergegeben werden. 

"Wenn wir unsere Hausshaltung nach dem Muster unBrer alt tapferen redlich Teutschen 
V oreltem einrichteten, wiirde es traun ein Merkliches beBer um uns stehen. Die wurden 
nicht so lappisch und liederlich erzogen, wie wir, sondem harteten ihre Leiber von Kind­
heit an abo Unter anderen loblichen Vorteilen, dadurch sie redlicher, beherzter, starker 
und langlebiger wurden, war nicht der geringste dieser, daB jede Mutter ihr Kind selbst 
saugte .... gewiBlich eine Mutter, so ohne erhebliche Ursach', (als da ist naturliches 
Unvermogen, Krankheit, oder sonst ein wichtiges Hindernis) ihr Kind nicht selbst saugen 
will, sundigt sehr grob und zwar I. wider Gott .... Vermoge des IV. Gebotes sind Eltem 
den Kindem Nahrung und Liebe schuldig ..... weil nu viele Mutter, aus bOser Landublicher 
Gewohnheit, ihren Kindem die von Gott beschehrte Nahrung versagen, werden sie in den 
Augen des strengen Richters, aIs "Ubertreterinnen des V. Gebotes, mitangesehen werden. 
Was ist Diebstahl? Wenn du deinen Nechsten mit falscher Ware (schadlicher Milch) 
muthwillig und vorsetziglich teuschest, beliegst und betriegst. II. wider die Natur .... 
III. wider sich selbst, IV. wider das gemeine Wesen .... V. wider die Kinder." (Zit. 
nach FALCK.) 

Allerdings wettert der Autor in seiner Schrift mehr gegen die Ammen als 
solche, die er verallgemeinernd als liederliche Huren bezeichnet und von denen 
er behauptet, daB aIle ihre schlechten Eigenschaften auf die Kinder iibergehen. 
In Wahrheit scheint der (verniinftige) Grund fiir das Auftreten gegen die Ammen­
milch in der zu jener Zeit allgemeinen Durchseuchung der Ammen mit Syphilis 
und Tuberkulose zu suchen sein. Diese Stillpropaganda flaute aber bald ab und 
wir finden z. B. 1822 in dem offiziellen Hebammenlehrbuch der koniglich 
preuBischen Lande nur Mangelhaftes iiber Sauglings- und Brusternahrung. 

ZielbewuBt setzte erst der Feldzug fiir das Selbststillen und die natiirliche 
Ernahrung Anfang unseres Jahrhunderts ein, als die ersten Mutterberatungs­
stellen errichtet wurden und die moderne Sauglingsfiirsorge ihren Aufschwung 
nahm. Doch dauerte es iiber ein Jahrzehnt, bis mit der Ansicht mancher Miitter 
(und leider auch vereinzelter Geburtshelfer), daB das Stillen nicht "fair" sei 
und nur den wilden Volkern zukomme, aufgeraumt wurde. 

In dem folgenden Aufsatz muB, als unentbehrlich fiir ein richtiges Ver­
standnis der Funktion der Milchdriise nicht nur kurz iiber die Anatomie be­
richtet, sondern auch iiber die normale Tatigkeit des Mammaorgans und iiber 
die sich teilweise iiberschneidenden, dann wieder parallel oder auch gegen­
einander laufenden Wege, die zu dem Aufbau des funktionsbereiten Organes 
fiihren, gesprochen werden. Dem Rahmen des Beitrages entsprechend werden 
MiBbildungen (Amazie, Polythelie usw.), Tumoren, Hauterkrankungen und 
ahnliches in ihrer Beziehung zur,lactierenden Mamma nur gestreift. 
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It Amrtomie. 
Die Brustdriise stellt eine beiderseitige V orwolbung zwischen der dritten 

und siebenten Rippe iiber der Brustwand dar und erstreckt sich seitlich zwischen 
der parasternalen und vorderen axillaren Linie. Der scheibenformige Driisen­
korper ist auf der Fascie des groBen Brustmuskels aufgebaut und laBt meist 
eine tastbare Lappung erkennen. Der anatomische Aufbau gliedert sich in ein 
wabenartiges Bindegewebsnetz, das bis an die Oberflache ragt und in dessen 
Maschen das Driisengewebe eingestreut ist. Die GroBe und Form der Brust­
driise ist individuell verschieden; bei kleinen Briisten betragt die Basis 29 cm 
im Umfang, bei groBen Briisten von Wochnerinnen bis zu 50 cm. Die Konsti­
tution des Gesamtkorpers steht in engem Zusammenhang mit dem Bau und 
der Funktionsfahigkeit der Brustdriise. 1m allgemeinen haben pigmentarme 
Frauen groBere und besser arbeitende Milchdriisen als pigmentreiche. Haufig 
findet man einen GroBenunterschied der beiden Briiste. Wir (1937) sind der 
Ansicht, daB dieser GroBenunterschied schon in der Anlage der Brust bedingt 
ist und zum erstenmal beim Auftreten der Brustknospen in der Zeit vor der 
Pubertat sichtbar wird. Man hat auch behauptet, daB die rechte Brust bei 
den Mehrgebarenden groBer sei als die linke, weil bei den Rechtshandern eine 
starkere Blutversorgung auch des Musculus pectoralis maior stattfindet. Dann 
hat man wieder behauptet, daB sich dieses Verhaltnis in der Schwangerschafts­
und Stillperiode umkehre. Wir haben eine ganze Anzahl von Wochnerinnen 
darauf hin untersucht und befragt, konnten aber diese Befunde keineswegs 
bestatigen. Die Form der Brust selbst durchlauft aIle Stadien von der fest­
aufsitzenden Halbkugelbrust iiber die Apfelbrust usw. bis zu der langausgezo­
genen, hangenden Milchdriise. Fiir die Funktion ist der Typ einer festen, prallen 
Brust nicht ausschlaggebend; die Form der Brust hat mehr fiir den Kiinstler 
Interesse als fiir den Arzt. Man kann nie aus der Form und Anatomie der Brust 
auf ihre Tiichtigkeit in der Stillperiode schlieBen (natiirlich abgesehen von 
Fehlbildungen) . 

Jede Mamma besteht aus einer Gruppe von 15 bis 20 einzelnen Driisen, die 
wir als Lappen bezeichnen. Die Lappen gehen in Lappchen iiber, diese in Driisen­
schlauche und Alveolen und schlieBlich als letzte anatomische Station finden 
wir die Driisenblaschen. Jede einzelne Driise hat einen Hauptausfiihrungsgang, 
den Ductus lactiferus, der sich an die Oberflache der Brustwarze durchschlangelt. 
Durchschnittlich ist dieser Ausfiihrungsgang 2-4 mm weit, in der Papille 
4--8 mm, und weitet sich zu einem Sinus lactiferus aus, der sich dann wieder 
knapp vor der Miindung in die Papillenkuppe bis auf 1 mm Durchmesser ver­
engt. Das Mengenverhaltnis zwischen dem Bindegewebe und den funktions­
fahigen Driisen wechselt. Diese Relation ist aber fiir die Beurteilung der Funk­
tionsfahigkeit wichtiger als das Verhaltnis der Gesamtdriise zum Fettgewebe. 
Fette Briiste konnen ausgezeichnete Milchspender sein, wahrend umgekehrt fett­
arme Mammae bei groBem Bindegewebsreichtum vollstandig versagen konnen. 

Die Papille der Brust ist gefurcht, runzelig und mit kleinen Warzchen, 
den sog. Hautpapillen, besetzt und immer stark pigmentiert. Um die Papille 
schlieBt sich der kreisformige bis ovale Warzenhof, in dem die Warze exzentrisch 
sitzen kann. Nach BASCH ist die Brustwarze um so hoher, je enger die Areola 
(Warzenhof) ist. 1m Warzenhof flnden wir SchweiB- und Talgdriisen, oft mit 
feinen Harchen versehen, dane ben die bekaDnten MONTGOMERYSchen talgdruSEm-
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ahnlichen Gebilde, in -einer Zahl bis zu 40 Stuck. Diese Drusen machen bis 
zu einem gewissen Grade den Zyklus der Brustdriise mit. Uber ihre Funktion 
wissen wir nichts Genaues. Die GefaBversorgung der Milchdruse ist reichlich, 
die Arteria subclavia, die Arteria mammaria interna und die Arteria axillaris 
teilen sich neben den weniger wichtigen IntercostalgefaBen in der Blutzufuhr. 
In der Brustdruse der schwangeren und lactierenden Frau sind die Venen 
stellenweise erweitert bis varicos und bilden manchmal einen Circulus venosus 
um die Brustwarze herum. Die Lymphgefa13e fuhren fast ausschlieBlich in die 
axillaren Drusen. Fast jede Brustdruse weist in der Gestation sternformig 
mn die Papille angeordnete Striae auf. Wir wissen, daB diese Striae weniger 
mechanisch als hormonal bedingt sind, da sie auch auBerhalb der Schwanger­
schaft bei innersekretorischen Storungen vorkommen konnen. 

"Ober den histologischen Aufbau der Brustdruse verweise ich auf die erschop­
fende Arbeit v. PFAUNDLERs im SOMMERFELDschen Handbuch. Zum Ver­
standnis des Mechanismus der Lactation seien nur die Korbzellen erwahnt, 
platte Zellen, die der Membrana propria der Alveolen angelagert sind (HEIDEN­
REIN, LACROIX, BENDA). Die Frage ist noch offen, ob es sich hier um contrac­
tile Muskelzellen handelt. Im Warzenhof laBt sich eine zarte Ringmuskulatur 
nachweisen, die mit ausstrahlenden Fasern, senkrecht auf diesen Ring, in die 
Brustwarze einstrahlt, in der wir auBerdem ebenfalls ringformig angeordnete 
Muskelfibrillen finden. 

Die Erelction der Brustwarze ist auf diese Muskelanordnung zuruckzufuhren. 
Sie findet stufenweise statt. Man kann deutlich erkennen, wie sich zuerst die 
Areola kontrahiert, dann die Papille gehoben wird, schlieBlich diese langer 
und steuer wird, um auf Kosten der Areola an Volumen zuzunehmen. Die 
Ursache der Erektion ist im Saugreiz des Kindes gelegen, doch kann durch 
jeden mechanischen Reiz, durch psychischen EinfluB, durch chemische, elek­
trische Beeinflussung oder durch Kalte die Brustwarze zur Kontraktion ge­
bracht werden. Es ist interessant, daB auch eine elektrische Reizung des Nervus 
spermaticus die Erektion hervorrufen kann. Kontrahiert sich eine Brustwarze, 
so erkennt man auch an der anderen nichtgereizten Papille eine Zusammen­
ziehung. Vor der eigentlichen Muskelzusammenziehung laBt sich eine aktive 
Hyperamie, die teilweise die Volumszunahme der Warze bedingt, nachweisen. 

Die Brustdruse weist einen Zyklus auf (ROSENBURG). Im Praemenstruum 
und wahrend der Graviditat sprossen die Drusen, die Lappchen werden volu­
minoser, fallen aber mit dem Auftreten der Menstruationsblutung wieder zu­
sammen. Auch das umgebende Bindegewebe macht ebenso wie wir es im 
cytogenen Gewebe des Endometrium sehen (das im Zyklusablauf dem Milch­
drusengewebe sehr ahnelt) eine Veranderung mit, indem es zellreicher wird 
und spater, zeitlich zusammenfallend Init der Proliferation derGebarmutter­
schleimhaut, hyalinisiert (ROSENBERG, ERNST). MOSKOWICZ (1926) konnte die 
zyklischen Veranderungen der Brustdruse in diesem AusmaBe nur fur den binde­
gewebigen Anteil bestatigen. Es ist aber verschiedentlich klinisch feststellbar, 
daB die Brust pramenstruell anschwillt (und dies nicht nur subjektiv, sondern 
auch objektiv) und ubrigens vereinzelt in der zweiten Halfte des Zyklus Sekret 
erscheint. An Meerschweinchen wurde von LOEB und HESSELBERG (1917) auf 
der Hohe der Follikelreifung sicheres Brustdrusenwachstum festgestellt. Ahn­
liche Beobachtungen machte 19-21 SUTTER bei Ratten. 
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III. Physiologie-der Lactation. 
Wenn in dem folgenden Kapitel ausfiihrlicher als man nach der Titelerstellung 

dieses Referates annehmen k6nnte, iiber die Physiologie der Brustdriise und 
der Lactation gesprochen wird, so geschieht dies aus der "Oberlegung heraus, 
daB nur die genaue Kenntnis der Physiologie der Milchdriise das Verstandnis 
erm6glicht, das wir brauchen, um die Schwierigkeit einer Beeinflussung mangel­
haiter Driisenfunktion und die fast v6llige Wirkungslosigkeit einzelner Laktagoga 
zu erkennen. Das Wissen um den tatsachlichen Ablauf der Milchausscheidung 
aus der in der Schwangerschaft aufgebauten Milchdriise erlaubt ein viel ziel­
strebigeres Vorgehen bei der Bekampfung der Hypogalaktie und gibt das Recht, 
von einer gewissen Zielsicherheit unserer Therapie zu sprechen. Wir stehen 
gegenwartig an einem AbschluB unserer Erkenntnis iiber die Milchdriisen­
funktion und ich habe daher auf Grund unseres gesicherten Wissens vier Skizzen 
in Verfolg der SIEBKEschen Darstellung iiber den EinfluB der Hormone auf den 
Ablauf der Gestation entworfen, die die Beziehung bestimmter Hormone zur 
Brustdriise zeigen sollen. Bei der iiberwiegend eidetischen Einstellung des 
Lesers glaube ich damit zum schnelleren Verstandnis dieser verwickelten Vor­
gange etwas beitragen zu konnen (Abb.1-4). 

HALBAN hat, wie wir heute sagen k6nnen, mit prophetischem Blick 1905 
die innere Sekretion der Placenta erkannt und schon damals gesagt, daB die 
Sekretion der Milchdriise erst beginne, wenn die Proliferation, d. h. ihr Wachs­
tum aufgehort hat. Die bekannten Arbeiten von FELLNER (1912/13) und HERR­
MANN (1915) haben gezeigt, daB mit allen Extrakten aus Placenta, Gesamteier­
stock und Gelbk6rper ein Brustdriisenwachstum erzielt werden konnte. FELLNER 
machte schon 1912 den von ihm "Feminin" genannten Wirkstoff fUr das Wachs­
tum der Mamma verantwortlich. 

Wenn wir heute nach 23 Jahren die schonen Bilder der HERRMANNschen 
Arbeit betrachten, so erkennen wir nach unserem jetzigen Wissen sofort die 
Wirkung von Einzelhormonen, die damals schon in dem Gesamtextrakt ent­
halten waren. ANCEL und BOUIN, spater OTT und SCOTT teilten mit, daB das 
Wachstum der Brustdriise in der Schwangerschaft vom Gelbk6rper abhange. 
Doch hat CORNER (1930) einwandfrei bewiesen, daB mit dem reinen Corpus 
luteum-Hormon ein Milchdriisenwachstum nicht zu beobachten ist. 

Als das Follikelhormon erkannt und isoliert war und spater auch synthetisch 
hergestellt wurde, konnten E. ALLEN, LAQUEUR, BORCHARDT, DINGEMANSE und 
DE JONGH, BUTENANDT, HOHLWEG und DOHRN, KOCHS u. a. berichten, daB 
mit dem Follikelhormon allein ein Wachstum der Brustdriise und auch eine 
Milchsekretion erzielt werden konnte - doch nur dann, wenn die Follikel­
hormonzufuhr rasch unterbrochen wurde. CLAUBERG hat ebenfalls in seinem 
ersch6pfenden Beitrag iiber die gesamte Hormonfrage 1 das Follikelhormon fiir 
den Aufbau der lactationsfahigen Brustdriise verantwortlich gemacht und ge­
meint, daB das Wesentliche fiir die AuslOsung der Milchsekretion der Follikel­
hormonabfall im Elute sei. DaB ahnlich strukturierte Stoife, wie z. B. das 
mannliche Sexualhormon Testosteron bei normalen, infantilen und kastrierten 
Rattenweibchen eine Hyperplasie und Sekretion der Brustdriise hervorrufen 
konnen, zeigte J. B. COLLIP (1936). Die AIleinherrschaft des Follikelwirkstoffes 

1 CLAUBERG: VEIT-STOECKELS Handbuch der Gynakulogie, 3. Aufl., Bd.9. 1936. 
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1m Aufbau der Brustdriise zur Sekretionsbereitschaft wurde aber bald als 
unzutreffend erkannt. ANSELMINO und HOFFMANN konnten die Umwandlung 

, 

Ausbildung des 
milcllsecernierenden 
Systems durch dos 
Corpus luleum-/formon 

/i)//iku/in, Allsbi/dung 
und Pro/iferafion del' 
#ilcllgiinge Ilnd des 
Zwischengewebes 

ro//ike/­
harmon 

Wirkung ondern Orles bzw. Aussc/Jeidung im lIarn 

6onodofropes 
IIVL - llormon 

. 

Abb.1. Schematische Darstellung der gegenseitigen hormonellen Beeinflussung der Sexualdriisen und ihrer 
Einwirkung auf die Brustdriise in den ersten Wochen einer Schwangerschaft. Rot: Follikelwirkstoff bzw. 

Angriffsstelle anf die Brustdriise. Gelb: Gelbkiirperhormon. Blau: Gonadotropes H.V.L.·Hormon. 

der Brustdriise, die mit Follikelhormon bis zu einem gewissen Punkt der 
Hyperplasie getrieben war, dureh Corpus luteum·Hormon (+ geringen Mengen 
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Follikelhormon) weiterfiihren. Es Ram dann zur Ausbildung des tubularen Anteils 
und der Alveolaranlage. Nur in diesem Zustand erst war die Milchdriise fahig, 
Milch abzusondern. KOCHS konnte in einer zusammenfassenden Arbeit (medizin. 
Preisarbeit 1934/35 der Universitat Miinchen) feststellen, daB das Corpus 
luteum-Hormon auf die groBeren Milchgange im Sinne einer Erweiterung und 
Sprossung einen EinfluB ausiibt. 1m Gegensatz zu den anderen Autoren stellt 
KOCHS fest, daB das Luteohormon auf die feineren Driisenelemente nicht 
einwirkt. Dieses bewerkstellige das Follikelhormon. HEROLD konnte ferner 
nach Zufuhr von Corpus luteum-Hormon echtes Driisenwachstum feststellen. 
Somit bewirken beide Ovarialhormone die physiologische Brustdriisenhyper­
plasie; das Follikulin in erster Linie Proliferation und Sprossung des Milchgang­
systems mit einer geringeren parallel laufenden Proliferation des Zwischen­
gewebes. Hat das Follikelhormon das Brustdriisengewebe seiner Quantitat 
nach aufgebaut, so setzt nach der Ansicht der Mehrzahl der Untersucher die 
Wirkung des Gelbkorpers ein, die in einer Weiterentwicklung der feinen Brust­
driisenstruktur, insbesondere in der Ausbildung von Driisenacini besteht. Das 
spezifische Sekret der so aufgebauten Brustdriise ist das Colostrum. Die Er­
gebnisse der AJ.beiten von SELYE, COLLIP und THOMSON, daB die Placenta nicht 
nur die beiden"'Ovarialhormone produziere, sondern auch Prolan in reichlichen 
Mengen ausscheide, riittelt nicht an dem Primat des Follikulin und des Corpus 
luteum-Hormon bei dem Entstehen der hyperplastischen Mamma. Das Prolan 
stimuliert ja das Ovarium und dieses wirkt unmittelbar wieder auf die Brust­
driise (WIEGAND). Der Erfolg der Prolaneinwirkung auf den Eierstock ist aber 
nicht groB; denn sonst miiBte die Kastration am Ende der Schwangerschaft 
einen EinfluB auf die lactierende Mamma haben, was nach wiederholten Ver­
suchen nicht der Fall ist. 

Ein neues Moment in die Frage der Entstehung der Lactation kam durch 
ALLEN und WILES (1932), die zeigen konnten, daB die Milchsekretion bei der 
Katze durch Entfernung der Hypophyse sofort zum Stillstand gebracht werden 
konnte. Aus diesen und den Versuchen von COLLIP, SELYE und THOMSON geht 
hervor, daB die Hypophyse fiir die Lactation selbst unentbehrlich ist und einen 
lactationsspezifischen Faktor enthalten muB. Somit war die Beobachtung von 
HOUSSAY, STRICKER und GRITTER, sowie EVANS und SIMPSON experimentell be­
statigt, daB die Transplantation von Hypophysen bzw. die 1njektion von Hypo­
physenextrakten bei kastrierten Kaninchen bzw. Ratten eine oft iiberreichliche 
Milchsekretion auslOsen kann. (Auch PuTNAM, BENEDICT und TEEL beim Hunde.) 
Durch die schnell aufeinanderfolgenden Arbeiten von RIDDLE, BATES und 
DYKSHORN, SELYE, COLLIP und THOMSON, ASDELL, OGAWA, NELSON und 
PFIFFNER, LYONS und CATCHPOLE, DE FREMERY, P. R. W. SPANHOF und M. 
TAUSK, ANSELMINO und HOFFMANN, EFFKEMANN wurde dann die Beteiligung 
der Hypophyse an der Lactation restlos geklart 1. SchlieBlich gab uns RIDDLE 
mit seinen Versuchen der Hormonauswertung an der Kropfdriise der Taube 
einen bis jetzt nicht mehr verbesserten Test. PHILIP CHASIN beschreibt aus­
fiihrlich die Vornahme der Austestung. Neuerdings (1937) glauben LEBLOND 

1 Interessant ist die Beobachtung P ARHONS und CAHANES tiber das Auftreten einer 
Milchsekretion bei einer encephalitiskranken Frau. Sie erklaren sich diese Erscheinung 
als Folge einer pathologischen Beeinflussung der Hypophy~e durch den KrankheitsprozeB. 
Ahnliches berichten CAGNETTO, HOFFMANN.-
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und ALLEN den Kropfdriisentest an der Taube durch Colchicininjektionen ab­
kiirzen zu k6nnen. Sie weisen den Effekt an der Zahl der Mitosen nacho 
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Abb. 2. Die hormonellen Beziehungen von Hypophyse, Eierstock und Placenta zur Brnstdriise in der 2. HaIfte 
der Schwangerschaft. Corpus luteum-Hormon (gelb) in voller Wirknng auf die Brustdriise. H.V.L.-Hormon 

ohne wesentliehen EinfIul.l auf die Mamma. 

Dieses neue Hormon des HVL. , das die Lactation in Gang setzt und halt, wurde 
von RIDDLE als Prolaktin, von LYONS als Mammotropin, auch als Galactin 
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bezeichnet. Die Isolierung"kann leieht vorgenommen werden, und RIDDLE und 
seine Mitarbeiter haben eines ihrer reinsten Praparate als Standard genommen, 
von dem sie 1 mg als Einheit bezeichnen. Das Lactationshormon, das ubrigens 
auch fur das Auftreten des Mutterinstinktes verantwortlich gemacht wird (EHR­
HARDT, RIDDLE u. a.), laBt sich aber nicht nur im HVL. nachweisen, sondern 
konnte von EHRHARDT auch in unreifen Placenten, dann in der Milch, im Serum 
und im Urin von Wochnerinnen (TESAURO u. a.) und Schwangeren nachgewiesen 
werden. .Ahnliche Ergebnisse mit dem Lactationshormon wurden in weiterer 
Folge bekanntgegeben (FERRIGUO, FELLENBERG und GRITTER, OFFERGELD, 
v. DIETEL, DAHL und IVERSEN, WINTER, JANDOLO, MUGNAI). WIEGAND zeigte, 
daB die Hypophyse von Ratten am Ende der Schwangerschaft nur wenig Lac­
tationshormon enthalt. Unmittelbar nach der Geburt steigt der Gehalt an Pro­
laktin sprunghaft an. Dem Gehalt der Hypophyse an Lactationshormon geht die 
Ausscheidung in den Harn parallel (WIEGAND; LANGECKERUnd SCHENK; 
TESAURO; BATES, RIDDLE und LAHR). In der Schwangerschaft wird fast kein 
Prolaktin im Harn gefunden (LYONS, HOFFMANN). 

Man kann auf Grund all dieser Untersuchungen mit ziemlicher Sicherheit -
soweit man bei biologischen Vorgangen von "gesichert" sprechen kann - sagen, 
daB die Milchsekretion auf folgende Weise zustande kommt: in der Schwanger­
schaft wird die Brustdruse durch die zuerst von dem Eierstock, bald aber von 
der Placenta gelieferten Hormonen (Follikelhormon, Corpus luteum-Hormon, 
indirekte Wirkung des Prolan 1) aufgebaut und zur Sekretion vorbereitet. Die 
Sekretion wird ausge16st durch das HVL.-Hormon (Prolaktin). Um eine vor­
zeitige Tatigkeit der Milchdruse zu verhindern, ist ein Sperrmechanismus vor­
handen, der darin besteht, daB die Placentahormone, in erster Linie das Folli­
kulin (MAYOR; NELSON u. a.), dann das Corpus luteum (HEROLD) die Freigabe 
des Lactationshormons verhindern und erst in dem Moment, wo die Placenta 
(die Follikulinquelle) aus dem mutterlichen Korper entfernt ist, der Weg zur 
Ausschuttung des Prolaktins und zur Einwirkung auf die Brustdruse geoffnet 
wird. Die klinische Beobachtung, daB bei Wochnerinnen, bei denen ein Stuck 
Placenta zuruckgeblieben ist, ein EinschieBen der Milch und eine kraftige 
Lactation (V.OETTINGEN, STIMSON) selten beobachtet wird, spricht fur die 
Richtigkeit dieser Auffassung. Nach an Ratten angestellten Versuchen von 
ANSELMINO, HEROLD, HOFFMANN und PENCHARZ scheint ubrigens das Follikel­
hormon nicht direkt von der Placenta aus die Lactation zu hemmen, sondern 
auf dem Umwege uber die durch Follikulineinwirkung entstandenen Gelb­
korper zu wirken. WIEGAND zeigte an lactierenden Rattenweibchen, daB nach 
Einschrankung oder Unterbrechung der Lactation durch Follikelhormonzufuhr 
der HVL. kaum mehr Lactationshormon enthalt als die Hypophyse nicht­
schwangerer Tiere. Weiteres uber den Sperrmechanismus wird noch bei der 
Behandlung der Hypergalaktie (bzw. Abstillen) zu reden sein. 

Es solI nur noch kurz an den hemmenden bzw. fordernden EinflufJ des 
N ervensystems erinnert werden. Schrecken, Aufregung, seelische Abwehr gegen 

1 "Prolan" gelte hier als Sammelname fiir die gonadotropen HVL.-Hormone, die auch 
in der Placenta in Menge gebildet werden und aus dem Follikelreifungs- und dem Luteini­
sierungshormon bestehen. Hierzu kommt noch das "Synprolan" als synergistischer Faktor 
des HVL., der imstande sein soll, die Wirkungen "des Prolan aus der Placenta und dem 
Harne so zu erganzen, daB es die Eigenschaften des in dem HVL. gebildeten gonadotropen 
Hormons annimmt (H. M. EVANS 1933). " 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 46 
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das Kind, das Stillen -usw.kennen die Milchergiebigkeit empfindlich drucken, 
Freude, sexuelle Erregung (KNEBEL) p16tzlich steigern. SELYE, COLLIP und 
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Abb. 3. Am Ende der Sehwangersehaft sehaltet sieh das Zwisehenhirnsystem in das hormonelle Spiel ein. 
Es hemmt hier mit die Allsliisllng der Laktation. Die Brllstdriise ist Zllr Milehallsschiittnng startbereit. 

THOMSON berichten uber die merkwurdige Tatsache, daB man die Lactation 
ganz verhindern kann, wenn man den Uterus knapp nach dem Wurf mit Paraffin 
auffullt (Reiz uber das vegetative Nervensystem). Ebenso trat nach Entfernen 
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des Sympathicus bei Ratten nach dem Wurfe keine Milchsekretion ein (CANNON 
und BRIGHT, VAN BACQ). Querschnittslasion des Ruckenmarkes war bei drei 
Wochnerinnen nach HUDNALL WARE der Grund fUr das Ausbleiben der Lac­
tation. INGELBRECHT durchschnitt saugenden Muttertieren das Ruckenmark. 
Das Saugen an den tiefgelegenen unempfindlichen Zitzen halt die Lactation 
nicht im Gange, an den empfindlichen Zitzen dagegen regte es die Milch­
sekretion in allen Milchdrusen an. 

DaB der Melk- und Saugreiz des Kindes auch fUr das Ingangkommen und 
Inganghalten der Milchsekretion eine Rolle spielt, soll nicht vergessen werden, 
wenn auch der Versuch IiILDEBRANDTs, der kraftige Kinder regelmaBig an die 
Bruste von Schwangeren am Ende der Schwangerschaft legte und nur eine 
Schwellung und das GefUhI von "EinschieBen" der Milch erzielte und trotzdem 
keine Milch, sondern nur waBriges, kolostrales Sekret gewinnen konnte, den 
Wert des Saugens fUr das "Ingangkommen" der Lactation in den Hintergrund 
stellte. Erst 3 Tage nach der Geburt trat in seinen Versuchsfallen kraftige 
Milchsekretion auf. Wie man aber aus dem Schema (Abb.4) auf Grund heutiger 
Ansichten ersieht, wirkt der Saugreiz auf neuro-vegetativem Wege uber das 
Zwischenhirnsystem auf das Lactationszentrum in der Hypophyse. Der eigent· 
liche Melkreiz dagegen besteht darin, daB die bereits gebildete Milch durch 
mechanische Vorgange aus den Milchgangen (Sinus lactiferi) entleert wird. 
Somit kommt fUr die normale Milchsekretion neben den hormonellen Einflussen 
der drei Hormone auch noch ein Reiz uber das vegetative Nervensystem in 
Betracht. Der Saugreiz durfte fUr das Anhalten der Lactation einen wichtigen 
Faktor darstellen. 

Wenn wir auch die Mitwirkung des eben erwahnten neuro-vegetativen Ge­
schehens uber das Zwischenhirnsystem erst verworren sehen, so solI doch der 
gegenwartige Stand unseres Wissens daruber festgehalten werden, zumal nach 
d~r Ansicht namhafter Forscher auf diesem Gebiete das Zwischenhirn auf 
neuro-vegetativem Wege gleichsam die 1!unktion der Milchdruse regelt. Nach 
BERBLINGER bilden Hypophyse und Zwischenhirn eine funktionelle (nicht ana­
tomische!) Einheit. Daher erscheint die Bezeichnung "Hypophysen-Zwischen­
hirnsystem" gerechtfertigt. Unter der eigentlichen "Zwischenhirndruse" ver­
steht man die Gesamtheit von Nervendrusenzellen, die sich in der Nachbar­
schaft der Hypophyse befinden und das Vermogen innerer Sekretion besitzen 
(SCHARRER). Anatomisch laBt sich die Zwischenhirndruse in und um den 
Nucleus supraopticus und Nucleus paraventricularis bestimmen. Das Zwischen­
hirnsystem hat jedenfalls eine Bedeutung im Zusammenspiel der Drusen mit 
innerer Sekretion, die uns in ihrer GroBe und Wichtigkeit noch gar nicht be­
kannt ist. RISAK weist bereits auf einen Zusammenhang der zentralen Zentren 
im Zwischenhirn mit den Geschlechtsdrusen hin und nach WESTMAN und 
JACOBSOHN hat das Zwischenhirn eine ausschlaggebende Bedeutung fUr die 
Produktion der gonadotropen Hormone in der Hypophyse. JORES stellt fest, 
daB die Ausfallserscheinungen nach Hypophysenexstirpation manchmal aus­
bleiben und hier vielleicht das Zwischenhirn die Sekretion ubernimmt. (Weiteres 
siehe bei AMMON und DmSCHERL.) 

Die Beziehungen des Hypophysenhinterlappens zur Tatigkeit der Brust­
druse sind noch nicht geklart. Es durfte sich hier noch eine andere Druse mit 
innerer Sekretion einschalten, wahrscheinlich die Thyreoidea. OTT und SCOTT 

46* 
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konnten von einer laktagogefiWitkung des HHL.-Hormons berichten. Des­
gleichen DIETEL. In Fallen, wo durch eine Uberfunktion der Schilddruse (siehe 
spater) die Milchsekretion gedruckt ist, kann man zur Erklarung des laktagogen 
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Abb. 4. Nach AusstoBung der Nachgeburt sind aile Hemmungen der Lactation gefallen. Je spater und schwacher 
die Eierstockstiitigkcit einsetzt, desto liinger hiilt die Hypophyse (Zwischenhirn) di e Lactation im Gange. 

Einflusses des HHL.-Hormons die Feststellungen von PAL, PESZENIK und 
POPPER heranziehen, die eine hemmende Wirkung des HHL.-Inkretes auf das 
Thyreoideainkret Thyroxin geselien haben. Die Wirkung des Hinterlappens 
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scheint aber auch, wie wir es beieinemgroI3en Krankengut von Blutungen im 
Wochenbett, bei denen wir groBe Mengen von Pituitrin geben muBten, be­
statigen konnten, auf dem EinfluB dieses Hormons auf die glatte Muskulatur 
zu beruhen, indem schon vorhandenes Sekret aus der Milchdruse (Sinus lactiferi) 
ausgepreBt wird. 

Ohne Zweifel greift die Schilddruse in den Mechanismus der Lactation ein, 
hochstwahrscheinlich nicht unmittelbar, sondern auf dem Wege uber die Hypo­
physe. OTT und SCOTT wiesen schon auf die antagonistische Einstellung dem 
lactationsfOrdernden Hinterlappenhormon gegenuber hin. Neuestens bezeich­
nen BONILLA und KRAMANN das thyreotrope Hormon direkt als dampfend 
auf das HHL.-Hormon. BONILLA und KRAMANN stellten weiters fest, daB die 
Placenta, die die gesamten Sexual hormone produziert, als Bildungsstatte des 
thyreotropen Hormons nicht in Betracht komme; denn die Meerschweinchen­
schilddruse wurde nach Zufuhr von Placentaextrakt in keiner Weise verandert. 
Ein sicherer anatomischer Nachweis, daB die Schilddruse beim Menschen sich in 
der Schwangerschaft und der Lactation unter dem EinfluB der Sexualhormone 
vergroBere, kann nicht erbracht werden. Wir finden auch hier Stimmen, die 
dafiir sprechen (H. W. FREUND, SPffiITO, CARLONI) und entgegengesetzte An­
sichten (v. GRAFF, SEITZ, GUGGISBERG). Es erscheint aber klinisch gesichert, 
daB Frauen mit erhohter Schilddrusentatigkeit zum Stillen schlechter geeignet 
sind. (Weiteres uber den EinfluB der Thyreoidea auf die Lactation S. 743.) 

Die Beziehung zwischen Thymusdruse und Sexualdrusen, bzw. die Ein­
wirkung auf die Lactation wurde kaum Gegenstand von Untersuchungen. 
LENART berichtet nur von einer Thymusruckbildung nach Implantation oder 
Injektion von Placenta bzw. deren Extrakt (CASTAGNA) oder von Schwangeren­
ham (RONSIVALLE). Bei kastrierten Ratten erzielten EVANS und SIMPSON eine 
Involution der Thymusdruse infolge Injektion von HVL.-Hormon plus Folli­
kulin. (Ausfiihrliche Literatur bei LENART.) OTT und SCOTT berichten ferner, 
daB bei Ziegen durch Thymusextrakt die Sekretion bis auf das Vierfache ge­
steigert werden konnte. Da die Thymus. bei den erwachsenen Menschen keine 
nachweisbare innere Sekretion hat, erscheinen die negativen Untersuchungs­
ergebnisse beim Menschen erklarlich. 

Ahnliches konnen wir von der Zirbeldriise (Glandula pinealis) behaupten. 
OTT und SCOTT schreiben von Versuchen an Ziegen und Katzen, bei denen sie 
regelmaBig eine Steigerung der Milchsekretion nach Injektion von Epiphysen­
extrakten vermerkten .. HOFSTATTER, MACKENZIE konnten mit Extrakten auch 
beim Menschen Erfolge bei Milchmangel erzielen. Spatere Beobachtungen an 
der menschlichen Brustdruse liegen nicht vor, wohl ein Zeichen, daB ein sicht­
barer giinstiger EinfluB des Pinealhormons auf die Milchsekretion nicht erreicht 
wurde. Es ist noch gar nicht die Frage experimentell restlos geklart worden, 
inwieweit die Zirbeldruse auf das Ovar und die Hypophyse wirkt (Arbeiten 
von ENGEL, ENGEL und BUNO, FLEISCHMANN und GOLDHAMMER u. a.). Erst 
wenn wir den Zusammenhang der Glandula pinealis mit den zwei wichtigsten 
Geschlechtsdrusen wissen, wird die Beziehung zur Lactation erkennbar sein; 

Von den in Betracht kommenden Drusen mit innerer Sekretion seien noch die 
Nebenniere und die Bauchspeicheldruse erwahnt. Es ist moglich, daB die Neben­
nierenrinde in Zukunft als wichtiger FaktQt: der Lactation erkannt wird, was nicht 
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verwunderlich ist, wenn man an die engen biologischen Beziehungen zwischen 
Nebennierenrinde und Eierstock denkt (ENGELHART). Auch konnte HOFFMANN 
aus der Nebennierenrinde eine von dem bekannten SWINGLE-PFIFFNERschen 
Hormon trennbare gonadotrope Substanz gewinnen, die auf den Eierstock 
stimulierend wirkt. NELSONs Versuche sprechen dafUr, daB fUr die Milchpro­
duktion selbst hormonale Substanzen der Nebennierenrinde notig sind. Diese 
Ansicht findet eine Stutze durch die Beobachtung BRITTONs (1936), daB bei 
graviden Ratten, Katzen (FIROR) und bei Meerschweinchen (LOOKWOOD) nach 
Entfernung der Nebenniere die Milchsekretion ausbleibt. BROWNELL, LOOK­
WOOD und HARTMANN konnten einen Stoff aus der Nebennierenrinde isolieren, 
den sie "Cortilaktin" nannten und der Milchsekretion hervorrufen solI. Doch 
sind die Meinungen uber das Vorhandensein eines spezifischen laktotropen 
Nebennierenrindenhormons noch geteilt. 

Nach GOMEZ und TURNER vermag beim hypophysenlosen Meerschweinchen 
ein gereinigter Extrakt des Lactationshormons weder die Lactation auszu­
lOsen, noch aufrechtzuerhalten. Wenn dagegen zusammen mit dem Lactations­
hormon ein Nebennierenrindenextrakt (Eschatin) und Glucose gegeben wird, 
HiBt sich bei einigermaBen gut ausgebildetem Mammagewebe die Milchsekretion 
anregen und uber eine kurze Zeit fUhren. Die Ruckbildung der Brustdruse, 
die bei den hypophysektomierten Tieren festgestellt werden kann, konnte durch 
das Nebennierenrindenhormon nur in beschranktem MaBe verhindert werden. 
K. W. SOHULTZE entfernte bei lactierenden Ratten die Hypophyse. Nach 
kurzer Zeit gingen die Jungen zugrunde. Bei fortlaufender Nebennierenrinden­
gabe (Cortidyn) blieben sie aber am Leben und nahmcn an Gewicht zu. Wurde 
die Cortidynzufuhr gestoppt, so starben die Jungen nach kurzer Zeit. SOHULTZE 
nimmt keine spezifische Wirkung der Nebennierenrinde auf den HVL. (Pro­
laktin) an. Er glaubt vielmehr, daB nach der Hypophysektomie der Fett­
und Glykogenstoffwechsel versagt und die Milch in ihrer Zusammensetzung 
fur die Ernahrung nicht mehr genugt. Durch das Nebennierenrindenhormon 
wird der Fett- und Glykogenmangel ausgeglichen. Desgleichen solI eine Sta­
rung im Wasserhaushalt durch Ausfall des Nebennierenrindenhormons die 
Brustdrusenfunktion schadigen. Durch Zufuhr des Corticosterons konnten aIle 
Ausfallserscheinungen nach Entfernung der Nebenniere, somit auch die der 
Lactation behoben werden (DE FREMERY, LAQUEUR, SPANHOF und UYLDERT). 
Es halten nach neueren Versuchen NELSON und GAUNT daran fest, daB fur die 
Lactation das HVL.-Hormon und das Nebennierenrindenhormon notig sei. 

Fuhrt man Insulin Versuchstieren (Kuh und Schaf)zu, so sinkt die Menge 
und der Zuckergehalt der Milch, wahrend andere Bestandteile der Milch prozen­
tuell steigen (NITZESOU und NIOOLAU, GOWEN und TOBEY). Beim Menschen 
sinkt ebenfalls die Milchmenge (bei gleichzeitiger Zuckerzufuhr), es konnte aber 
auf den Zuckergehalt der Milch kein EinfluB festgestellt werden (BANU und 
HERESOO). N ach NELSON und M itarbeitern spielt die Bauchspeicheldruse beim 
Lactationsvorgang keine Rolle. Hundinnen, denen das Pankreas entfernt 
worden war, verhielten sich wie normale Tiere, soferne der Ausfall der inneren 
Sekretion der Bauchspeicheldruse durch Insulin paralysiert wurde. 

Wie schon oben (S. 721) angedeutet, wird Lactationshormon in den Harn am:­
geschieden und kann dort yom 3.-4. Wochenbettstag an nachgewiesen werden 
(WIEGAND, W. R. LYONS undE. PAGE sowie F. HOFFMANN u. a.). Die Aus-



Die Funktionsstorungen der weiblichen Brust in der Stillperiode und ihre Behandlung. 727 

scheidung geht mit der Milchbildung parallel, d. h. je bessel' die Brustdruse 
arbeitet, desto mehr Lactationshormon ist im Harn nachweisbar. An diesel' Stelle 
sei auch erwahnt, daB del' Sperrmechanismus fUr die Lactation im Wochenbett 
wieder langsam aufgebaut wird, und zwar versiegt um so schneller die Milchsekre­
tion, als HVL.-Hormon (Follikulinisierungshormon) in steigender Menge im Urin 
nachweisbar ist und durch den Aufbau einer proliferierenden bzw. transfor­
mierten Gebarmutterschleimhaut del' Menstruationszyklus wieder in Gang kommt. 

Anhang. 
a) Kriterium der Stillfiihigkeit. Auf S. 715 wurde darauf hingewiesen, daB 

aus der Form und Anatomie del' Brust kein RuckschluB auf spatere gute odeI' 
schlechte Funktion gezogen werden kann. GroBe, Form und Palpation del' 
Brustdruse gelten als unsichere Zeichen zur Bestimmung del' Funktionsfahig­
keit. Dehnungsstreifen (Striae) und erweiterte Venen an der Brust sollen nach 
v. REUSS fUr gute Lactation sprechen; doch muB dieses Zeichen auch als unsicher 
bewertet werden. Auch die Familienanamnese versagt prognostisch. Etwas mehr 
kann man sich bei Mehrgebarenden auf die Angaben uber fruhere Stillperioden 
verlassen, wobei abel' nicht vergessen werden darf, daB Stillschwache und 
Stillunfahigkeit relative Begriffe sind und sehr von del' Erinnerungsgabe und 
del' Phantasie del' die Anamnese gebenden Mutter abhangen. 1m allgemeinen 
gibt es kein Kriterium der guten Lactation. Die Frageeiner schwangeren Frau 
odeI' Woehnerin, ob man auf gute Lactation rechnen konne, ist daher nul' 
ungefahr zu beantworten. 

Nach anatomischen Gesiehtspunkten betrachtet, lassen sich nul' vage An­
haltspunkte auch fUr die weitere Tatigkeit del' schon lactierenden Brustdruse 
aufstellen. 1st die Druse bereits lactierend, so solI del' Temperaturvergleieh 
der AchselhOhle mit del' Brustdruse gute Anhaltspunkte geben (MOLL). WOLF 
vergleicht die submammale Temperatur mit del' sublingualen und stellt bei 
Warmegleichheit eine gute Lactationsprognose. 1st die Temperatur unter del' 
Brustdruse um 0,50 Coder mehr hoher als die sublinguale, so ist die Voraus­
sage besonders gunstig. Liegt die Temperatur unter del' Mamma tiejer, so ist 
eine schlechte Lactation zu erwarten. Diese Werte gelten abel' nur, wenn die 
Lactation bereits im Gange ist, da bei nicht tatiger Brustdruse die submammale 
Temperatur unter allen Umstanden eine niedrigere ist. Nach den Erfahrungen 
unserer Anstalt (A. MEIER) laBt sich del' Temperaturunterschied nur bedingt 
verwerten. MEIER stellt fest, daB je mehr die Lactation steigt, die Temperatur­
differenz ZWIschen Achselhohle und Mamma um so groBer wird. Damit ist 
abel' del' vorschauende Wert del' Warmemessung problematisch geworden, da 
man umgekehrt bei einer hohen Tagesmilchmenge, die uberdies noch ansteigend 
ist, schon auf einen hohen Temperaturunterschied schlieBen kann. 
. b) Kontraindikationen des Selbststillens. Es werden hier nul' die Gegen­

anzeigen aus mutterlichem Interesse angefUhrt, wenngleieh auch die Kontra­
indikationen aus kindlichem Interesse praktisch vielfach mit den erstgenannten 
zusammenfallen. 1m allgemeinen ist die Ansicht verbreitet, daB es zahlreiche 
Kontraindikationen des Selbststillens gibt. Das ist jedoch nicht del' Fall. Die 
groBe Zahl von Scheingrunden, um sieh dem Stillgeschiift zu entziehen, basiert 
auf Eitelkeit, Bequemliehkeit, Dummheit und Vorurteil. Die Sorge, daB durch 
das Stillen die Brust erschlaffe· und Vel'anlassung-z-u einer Hangebrust gebe, 
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ist unbereohtigt; Es wurdestatistisoh naohgewiesen, daB fiir die Brust in bezug 
auf bosartige Erkrankungen der Hun~ertsatz der Erkrankung bei Frauen, die 
nie gestillt haben, hoher ist. Die so beliebte "Schwache" der Mutter ist keine 
Kontraindikation! Nur, wenn es sich urn schwere AIlgemeinerkrankungen 
handelt, besonders urn Infektionskrankheiten, konnen diese die Gegenanzeige 
bilden; denn es ist sichergestellt, daB das Funktionieren der Brustdriise dem 
geschiidigten miitterlichen Organismus nicht zutraglioh ist. Die Art der Scha­
digung des miitterlichen Korpers, bei der das Stillen eine erhohte Gefahr dar­
stellt, ist aber nioht klar herausgearbeitet. Das Puerperalfieber fallt im all­
gemeinen nicht in diese Gruppe. Es ist sehr schwer, genaue Richtlinien zu 
geben, wie und wann eine Wochnerin fiir das Stillgeschaft ungeeignet ist. Es 
muB jeder Fall individuell betrachtet werden. Ana!nie, dekompensierte Herz­
fehler werden im allgemeinen durch das Selbststillen nicht verschlechtert. Man 
kann ruhig behaupten, daB diejenige herzkranke Mutter, die die Graviditat 
und die Geburt ohne Schaden iiberstanden hat, auch durch das Stillgeschaft 
keinesfalls gefahrdet wird. Handelt es sich urn einen Lungeninfarkt im Wochen­
bett, so kann dieser, wenn eine ausgedehnte Partie der Lunge erkrankt ist, 
die Indikation zum Nichtstillen abgeben. Bei Stoffwechselerkrankungen, be­
sonders Diabetes mellitus, wollen v. NOORDEN und ROSENBERG ein Absetzen 
des Kindes von der Mutterbrust befiirworten - aber nur in schweren Fallen! 
CIzEK berichtet von einer Mutter !nit Diabetes, deren Befinden sich durch das 
Stillen versohlechterte und nach dem Abstillen sofort besserte. Die Milchmenge 
bei der Zuckerharnruhr ist nach ERNST immer eine· geniigende. Ubrigens ist 
die Sterblichkeit der Kinder bei Diabetikerinnen groB, so daB schon aus diesem 
Grunde viele von diesen Kranken abgestillt werden miissen. 

Wir sehen daraus, daB es bei den erwahnten Erkrankungen keine absolute 
Kontraindikation gibt und daB nur unmittelbar das Leben der Mutter bedro­
hende Zustande und ein schlechter Aligemeinzustand letzten Endes ausschlag­
gebend sind, das Selbststillen selbstverstandlich zu verbieten. 

Eine Sonderstellung nehmen nur die Erkrankungen des Atmungsapparates 
ein, und hier in erster Linie die Tuberkulose. Jeder Geburtshel£er und Kinder­
arzt weiB aber aus Erfahrung, wie oft die beliebte Diagnose einer "Apicitis" 
Grund geben solI, nioht zu stillen (v. REUSS). Abgesehen von falschen Diagnosen, 
konnen milde Formen des Lungenspitzenkatarrhs nie eine Kontraindikation sein. 
Trotzdem muG die Tuberkulose als die wiohtigste Gegenanzeige fiir das Selbst­
stillen bezeichnet werden. Es sind zahlreiche Arbeiten dariiber erschienen, die 
teilweise widersprechend sind. Wahrend z. B. ELLINGER und ROSER "das Saugen 
als eines der wichtigsten Mittel zur, wenn moglichen Heilung der Lungentuber­
kulose" erklarten und diese Ansicht !nit Fallen belegten, haben sich andere 
Autoren energisch dagegen ausgesprochen (HAUFF, GUTHMANN, ZELLER). 
SOHLOSSMANN, NOEGGERAT, V. JASOHKE stimmen darin iiberein, daB eine 
zu weitgehende Schematisierung in der Frage des Selbststillens von lungen­
kranken Woohnerinnen zu verwerfen ist. Jede einzelne Mutter, ob sie nun 
tuberkulOs ist oder nur tuberkuloseverdachtig, ist auf das Genaueste zu unter­
suchen. Inaktive Prozesse flaokern so gut wie nie auf und die Patientinnen 
vertragen das Stillen sehr gut. Aktive Prozesse sollen nach v. JASOHKE yom 
Stillen immer ausgeschlossen werden. Stillen iiber langere Zeit solI aber bei 
allen tuberkulosekranken Miittern verniieden werden. 
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Uber das Stillgeschaft bei Erkrankungen der Brustdriise wird an anderer 
Stelle gesprochen werden. Lues der Mutter ist keine Gegenanzeige zum Stillen, 
auch wenn keine Krankheitserscheinungen beim Saugling nachweisbar sind, 
weil bekanntlich jedes Kind einer luischen Mutter (wenn die Infektion nicht 
in den letzten Wochen der Schwangerschaft erfolgt) selbst luisch ist. 

IV. Die Funktionssti:irungen der weiblichen Brust. 
1. Funktionsstorungen durch Anomalien del' Brustdriise und Brustwarze. 
Die genuine H ypoga,laktie bzw. Agalaktie ist in der Funktionsunfahigkeit der 

Brustdriise begriindet. V ollkommenes Fehlen der Brustdriise ist auf eine Fehl­
anlage der Milchleiste zuriickzufiihren. Nach statistischen Angaben ist die 
Amazie und die Mikromazie der Brust links haufiger anzutreffen als rechts. 
Die Hypermastie und die Hyperthelie (uberzahlige Brustdriisen oder Brust­
warzen) sind nie schuld an der schlechten Funktion der anatomisch gut aus­
gebildeten Brustdruse. Nach HUTINEL und LESNE ist die vererbte Agalaktie 
der (atrophischen oder anscheinend normal ausgebildeten) Brustdruse auBer­
ordentlich selten. MARFANS Zahl von 10% agalaktischer Frauen in einer stadti­
schen Privatpraxis ist sicher zu hoch gegriffen. 

Eine St6rung des Stillgeschaftes kann durch Formfehler der Brustwarze ein­
treten. Zerkliiftete und gespaltene Brustwarzen haben auf das Stillgeschaft 
selbst keinen nachteiligen EinfluB, begunstigen aber das Entstehen von Schrun­
den, Rhagaden. Schwerwiegender sind Kleinheit und fehlende Prominenz der 
Brustwarze. Wir kennen die Hohlwarze (Papilla circumvallata obtecta [KEHRER]) 
mit einem derben Ring, in dessen Mitte das Warzenloch sich befindet und die 
als ausgesprochene Entwicklungshemmung angesprochen werden muB, da die 
Brustwarze selbst verkummert ist. Die sog. Schlupjwarze ist eine weitere Abart, 
die das Saugen erschwert. Die Papilla circumvallata aperta nach KEHRER ist 
dagegen eine gut ausgebildete Warze, die von einem Wall umgeben ist und keine 
Entwicklungshemmung darstellt, sondern durch Druck eines Bekleidungs­
stuckes entstanden ist. Weiters kennen wir als das Stillgeschaft erschwerend 
die verhaltnismaBig haufige Flachwarze (Papilla plana), die Spaltwarze (Papilla 
fissa) und die hockerige Papilla verrucosa. Die beiden letztgenannten Warzen­
anomalien stellen kein Anlegehindernis dar. Die Spitzwarze und die Mikro­
thelie sind Ausdruck einer unterentwickelten Brust. Das Anlegen des Kindes 
erfolgt ohne Schwierigkeit, doch ist eine Unterergiebigkeit hier immer wegen 
der allgemeinen Hypoplasie der Brustdruse zu erwarten. 

2. Funktionsstorung durch krankhafte Veranderung del' Brustwarze 
und Brustdriise. 

Zu den Ursachen einer Funktionsstorung der Brust infolge lcrankhafter Ver­
anderungen zahlen wir auch die pathologische Schmerzhajtiglceit (Hyperasthesie) 
der Brustwarze. Schon wahrend der Schwangerschaft klagen manche Frauen 
bei leisester Beriihrung der Papille oder auch des Warzenhofes uber einen 
stechenden Schmerz, der sich in die Brustkorbflanke und nach der Wirbel­
saule hin ausbreiten kann. Wird das Kind angelegt, so steigern sich diese Schmer­
zen bis ins Unertragliche. Es kommen Hyperasthesien der Brustwarze vor, 
die einen Schmerz erzeugen, der nach Angabeder Mutter arger ist als der 
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wahrend der Geburt. Es ist verstandIich, daB dann manche Frau, auch wenn sie 
noch so stillwillig ist, vor jedem Anlegen des Kindes sich fiirchtet und daB man 
hier in schonendster Weise, um uberhaupt die Brustdruse entleeren zu konnen, 
kunstlich die Milch abziehen muB. Auch bei genauester Betrachtung der Brust­
warze sind krankhafte anatomische Veranderungen nicht zu erkennen. Da die 
Gefahr besteht, daB hier der Stillwille erlahmt, solI auf aIle FaIle eine Behand­
lung versucht werden. Neben der Verwendung von Warzenhutchen aus Glas 
oder aus Gummi (Infantibus) ist das Abpumpen die Methode der Wahl (v. 
PFAUNDLER). 

Ortliche Allasthesiemittel in Salbenform werden in letzter Zeit mehr heran­
gezogen, seit durch Verwendung neuer Praparate (Perkain, Pantokain, Pan­
thesin) die anasthesierende Wirkung viele Stunden hindurch anhalt. Nach 
v. JASOHKE solI bei der Atiologie der empfindlichen Brustwarze die neurotische 
Veranlagung eine Rolle spielen. Auch ein Versaumen einer Warzenabhartung 
in der Schwangerschaft kann nach diesem Autor als ursachlicher Faktor heran­
gezogen werden. 

Eine weitere Funktionsbehinderung, die auf anatomischen krankhaften Ver­
anderungen beruht, sind die Warzenschnmden, Rhagaden. Die Haufigkeit be­
tragt bei Erstgebarenden 30-50%. Entweder ist die Rhagade oberflachlich, 
erosionsartig oder als ein tiefer RiB ausgebildet, der in schweren Formen von 
entzun~eten, verdickten, granulierenden Randern gebildet wird. Haufiger sind 
die Schrunden an der Warzenbasis. Nach unseren Erfahrungen sind sie auch 
eher die Ursache fur eine Brustdrusenentzundung als die Rhagaden an der 
Warzenspitze. Die Ursache des Auftretens der Schrunden ist in erster Linie 
in der mechanischen Inanspruchnahme der Papille zu suchen. Ungeschickte 
Brustpflege, ungeschicktes Anlegen der Kinder und schlieBlich wildes ZubeiBen 
mancher Sauglinge sind dafiir verantwortlich zu machen. v. JASOHKE legt 
groBen Wert, um das Auftreten von Rhagaden zu verhindern, auf die Abhar­
tung der Brustwarze schon in der Schwangerschaft. Die einfache Art der Ab­
hartung durch Waschen mit Wasser und Seife und Reiben mit einem weichen 
Frottierlappen ist der Abhartung durch Alkoholwaschungen uberlegen, weil 
durch letztere eine gewisse Sprodigkeit der Haut entsteht, die um so leichter 
zu Rissen fiihren kann (PREISSEOKER). Noch weiter geht HINDERFELD, der 
auf die Brustwarze Bleihutchen setzt, die durch Verhindern des Luftzutrittes 
ein dauerndes Feuchthalten = Weichbleiben der Warze zur Folge haben. Doch 
wird auch die gegenteilige Ansicht vertreten. Die Abhartung der Warze wird 
mit Alkohol- oder Formollosungen bzw. -puder, denen ein Gerbstoff zugesetzt 
ist, erreicht (so empfiehlt neuestens BRUOKE das Tannoform zur Prophylaxe 
und Therapie der Rhagaden und der Mastitis). 

Das Stillgeschaft selbst ist auBer der Schmerzhaftigkeit und der dadurch 
bedingten Dampfung der Stillfreudigkeit nicht beeinfluBt und es bilden somit 
die Schrunden keine Kontraindikation zur Brusternahrung. Die Gefahr der 
"Verschrundung" der Brustdruse liegt in der Moglichkeit einer fortschreitenden 
Entzundung auf dem Lymph- oder Blutwege. Es solI daher getrachtet werden, 
moglichst bald die Brustwarze selbst ruhigzustellen, indem man durch ein 
geeignetes Hutchen saugen laBt bzw. die Brust regelmaBig abpumpt und die 
lokale Behandlung mit einer der verschiedenen Salben durchfiihrt. Auch der 
LuftabschluB soll zur schnellen-Schrundenheilung beitragen. Hierzu wird das 
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Metall-Warzenhiitchen "Plumpana" naeh Dr. GUMMERT empfohlen. Sorg£al­
tige Asepsis darf nicht verges sen werden. Auch kiinstliche Hohensonne mit 
vorsichtiger Dosierung ist anwendbar. Das Stillen bzw. Abpumpen ist aber jeden­
falls fortzusetzen, da es direkt als prophylaktisch gegen das Entstehen einer 
Mastitis bezeiehnet wird (KLAHN). Nur dann, wenn trotz alledem das Abziehen 
der Milch sehmerzhaft ist, verwenden wir eine mit einem Anastheticum ver­
sehene Salbe, weil man ill allgemeinen die Erfahrung gemacht hat, daB jedes 
Anasthesiemittel die Wundheilung verzogert. Gute Erfolge sieht man auch 
von der v. REUSS verwendeten Borlapissalbe oder einem 5-1O%igen Tannin­
glycerin (ENGEL). Ohne eigene Erfahrung dariiber zu haben, glaube ich dem 
Vitamin A eine Zukunftsrolle in der Prophylaxe und Therapie einer Schrunden­
bildung zusprechen zu konnen. Die giinstige Wirkung des Vitamin A auf das 
Epithel ist bekannt (Epithelschutzvitamin). Lebertran-, Vogansalbe enthalten 
Vitamin A in reicher Menge und auch die giinstige Wirkung des Unguentolans, 
des Leukichtans oder der Desitinsalbe ist wohl auf den Vitamin A-Gehalt 
zuriickzufiihren. 

Eine verhaltnismaBig seltene Form der Brustdriisenentziindung ist die von 
MATHES (1921) beschriebene. In Form eines Sektors mit der Spitze an der 
Warze tritt eine Rotung auf, die einen oder auch zwei Quadranten der Brust 
umfaBt. Die Haut kann dabei odematos sein, so daB der Fingerdruck stehen 
bleibt. Haufig finden wir hohes Fieber. Das Brustdriisenparenchym selbst ist 
nicht ergriffen. Am ehesten kann man diese MATHEssche Mastitis mit einem 
Erysipel vergleichen. Das Stillgeschajt ist jortzusetzen, da so gut wie nie irgend­
welche Storungen des Sauglings durch mogliches Ubergehen von Keimen in 
die Milch gesehen werden. Bei der Behandlung hat sich die Rontgenschwach­
bestrahlung bewahrt (PREISSECKER, GOEDEL). In letzter Zeit versuchen wir 
neben lokaler Behandlung mit BURow-Umschlagen oder Antiphlogistinauflagen 
die bei den echten Erysipelerkrankungen so erfolgreiche Therapie mittels Pron-. 
tosil. Die Tagesmenge ist dreimal 2 Tabletten. Die Prognose ist im allgemeinen 
giinstig. Es ist wichtig, die Brust immer so zu entleeren, daB keinerlei Milch­
stauung auftreten kann. Wir waren im Laufe von 15 Jahren nie gezwungen, 
bei der MATHEsschen "Mastitis" abzustillen. 

Nach BUMM wird die echte BrustdriIsenentziindung in eine parenchyrnatose 
und eine interstitielle eingeteilt. Die ungeniigende Entleerung der Brust und 
somit die Sekretstauung solI nach SCHILLER fiir die Entstehung der parenchyma­
tosen Mastitis (Galaktophoritis) ursachliche Bedeutung haben. Die Erreger 
sind fast ausschlieBlich Staphylokokken. Das infizierte Sekret entziindet im 
weiteren Verlauf das Drusengewebe. Diese Ansicht ist weitgehend ubernommen 
worden. Von dieser Form wird die interstitielle Entzundung getrennt, die ihren 
Ausgang von Rhagaden oder Fissuren der Warze nimmt und auf dem Lymph­
wege an irgendeinem Ort del' Druse den Entzundungsherd bildet. 

Es lassen sich aber diese beiden Arten nur selten trennen, besonders wenn 
es zur eitrigen Einschmelzung gekommen ist. Haufig beginnt die Mastitis mit 
einer Lymphangitis unter stiirmisehen klinischen Erscheinungen, wie einem 
Schuttelfrost; Axillardrusenschwellungen treten auf und das allgemeine Krank­
heitsbild ist ein schweres. Von diesen schweren Formen einer Mastitis puer­
peralis fiihren flieBende Ubergange bis zum, auf ein kleines Gebiet begrenzten, 
oberflachlich liegenden AbsceB (z. B. suba,reolar). Klinisch erscheint es daher 
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berechtigt, nur zwei Typen zu unterscheiden, einmal die - oft falschlich als 
"leichte" parenchymatose Entzundurig bezeichnete - Mastitis MATHEs und 
dann die meist zur Einschmelzung fUhrende tiefliegende Entzundung (par­
enchymatosa et interstitialis). 

Bei beiden Arten ist anzunehmen, daB der Infektionsweg lymphogen oder 
hamatogen verlauft. 1st noch keine Einschmelzung des infizierten Parenchyms ein­
getreten, so kann die regelmaBige restlose Entleerung der Brust zur Heilungfuhren. 

Auch Rontgenbestrahlung soll- wie manche Autoren behaupten - in 100% 
der FaIle (WIEMER, GOEDEL) zum Erfolg fUhren und daher jedenfalls, wenn 
die Moglichkeit dazu vorhanden ist, versucht werden. WIEMER hat erst kurz­
lich mitgeteilt, daB er an drei aufeinanderfolgenden Tagen mit 10% der HED = 

55 R bei 35 cm Fokusabstand und einem Filter von 0,5 Cu bestrahlt und immer 
ein Zuruckgehen der Entzundung sah. Wichtig fUr den Erfolg ist nach diesen 
Autoren die Friihbestrahlung. 

Neuestens wird auch bei akuten Genitalerkrankungen die Kurzwellentherapie 
gelobt (SCHLIEPHAKE, VOGT, DALCHAU, RAAB u. a.). RAAB bestrahlte unter 
seinem gynakologischen Krankengut 12 FaIle von Brustdrusenentzundung im 
AnschluB an das Wochenbett und stellte hier denselben guten Effekt der K.W. 
wie bei anderen infiltrativen Entzundungen fest. Sowohl im Anfangsstadium 
als auch langere Zeit nach den erst en Erscheinungen einer Mastitis waren die 
K.W. erfolgreich. Auch bei bereits aufgebrochener, phlegmonoser Entzun­
dung der Mamma empfiehlt RAAB die Anwendung der K.W. Der Granulations­
vorgang wird nach inzidierten Abscessen beschleunigt. Es scheint, daB lymph­
angitische Prozesse schnell zur Ruckbildung kommen und daher die MATHEs­
sche Form der Entzundung besonders fur diese Therapie geeignet ist. LIEBESNY, 
KAHR teilen diese guten Erfahrungen. 

Weiters wird die alte BIERSche Stauungsbehandlung mit der groBen Saug­
glocke empfohlen (HOLZAPFEL). Lokale Behandlung mit warmen bis heiBen 
BURow-Umschlagen oder Auflage von Antiphlogistin, Bestrahlung mit der 
Profundus- oder der Solluxlampe, Reizkorpertherapie (Omnadin, Caseosan u. dgl.) 
werden weiterhin mit wechselndem Erfolg angewendet. Sobald es aber zur 
deutlichen eitrigen Einschmelzung gekommen ist, ist die Spaltung des Abscesses 
mit kurzfristiger Drainage der Wundhohle angezeigt. Kleine Einschnitte ge­
nugen zur Entleerung vollkommen und gewahrleisten eine kosmetisch befriedi­
gende Narbe (HOLZAPFEL). Eine Behandlung der eitrigen Mastitis mit Bak­
terien (B. bulgaricus) empfiehlt NIKULTZEFF. Er bringt die Keime in die AbsceB­
hohle und untersucht die Milch fortlaufend auf ihren Streptokokken- oder 
Staphylokokkengehalt. Sind diese durch den Bacillus bulgaricus verdrangt, so kann 
das Stillen fortgesetzt werden. BAUSEWEIN will die Erfolge in der Mastitis­
behandlung durch die Behandlung der Mammaabscesse mit Schmierseifebadern 
nach ihrer Spaltung bedeutend verbessert haben. Er sieht geringere binde­
gewebige Wucherungen und geringere Induration der Narbe und dadurch 
bessere funktionelle und kosmetische Resultate. 

Zusammenfassend ist uber die Funktionsstorung der Brustdruse durch Ent­
zundungen zu sagen, daB nur - im Gegensatz zu Heaton - in den seltensten 
Fallen bei schwerer eitriger Einschmelzung groBer Partien von Brustdrusen­
gewebe, wo durch den Ausfall funktionsfahigen Gewebes die Lactation an und 
fUr sich verschlechtert ist, weiters bei groI3er Schmerzhaftigkeit oder schlechtem 
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Aligemeinzustand abgestillt werden muB (S.748). Das Abpumpen der Milch 
ist dem Anlegen des Kindes vorzuziehen. Nur dann, wenn eine Spaltung einer 
subareolaren Phlegmone vorgenommen wurde, ist auch das Abziehen der Milch 
unmoglich. Fiir die Entziindung selbst ist die Entleerung der Brust iiberwiegend 
heilungsfordernd. Eine Gefahr fiir das Kind durch Trinken der aus einer ent­
ziindeten Brust stammenden l\filch besteht im ailgemeinen nicht (v. PFAUNDLER­
SCHLOSSMANN, V. REUSS, V. JASCHKE u. a.). 

3. Die GalaktorrhOe (Milchflu/l). 

Der MilchfluB (Galaktorrhoe) und die pathologische Lactation sind schon 
seit geraumer Zeit bekannt. Bereits 1742 erschien eine zusammenfassende 
Untersuchung von POLYCARPUS F. SCHACHER, worin die damals bekannten Faile 
seit HIPPOKRATES erwahnt sind. Fiir die pathologische Lactation ist eine ab­
norme Prolaktinausscheidung verantwortlich zu machen. Doch ist dariiber hier­
weil auBerhalb der Gestation - nichts Weiteres auszufiihren. 

Der eigentliche MilchfltL/3 wurde von v. HERFF und von F. A. KEHRER zu­
erst ausfUhrlich beschrieben und als physiologisch und als haufig auftretend 
festgestellt. Die physiologische Galaktorrhoe kommt fast ausschlieBlich bei 
sehr ergiebigen Briisten vor und setzt kurze Zeit nach dem Anlegen des Kindes, 
manchmal auch unabhangig davon, unter deutlichem RieselgefUhl in den Briisten 
und unter auch objektiv nachweisbarer Spannungszunahme in der Brustdriise 
ein. Die Erscheinung ist besonders auffallig an der Brust, an der das Kind 
nicht trinkt. Der physiologische MilchfluB dauert wenige Minuten. In wenigen 
Fallen flieBt die Milch in wechselnder Starke wahrend der ganzen Trinkzeit 
aus und kann einen betrachtlichen Nahrungsverlust fiir das Kind bedeuten. 

v. HERFF beschreibt auch eine andere Form des Milchflusses, die Galactor­
rhoea paradoxa. Diese gefahrdet das Stillgeschaft, da sie nur bei an und fiir 
sich unterergiebigen Briisten auftritt. Der sog. SpontanfluB, d. h. das Ab­
tropfen der Milch vor dem Anlegen des Kindes, ist rein nervos bedingt. Bei 
Frauen, bei denen man den MilchfluB nach dem Abstillen auftreten sieht und 
bei denen diese Erscheinungen lange Zeit die Stillperiode hindurch andauern, 
kann man ein langes Fortbestehen der Lactationsamenorrhoe bei gleichzeitiger 
auffallender Kleinheit der Gebarmutter beobachten (HALBAN). Es wurde schon 
andern Ortes erwahnt, daB die Ergiebigkeit der Brust parallel geht mit der 
Unterfunktion des Ovariums (Follikelhormonspiegel). Hier findet man regel­
maBig als Begleiterscheinung eine Atrophie des Uterus (ENGELHART, THORN, 
ENGSTROM). An einem groBen Ammengut kann man feststellen, daB die GroBe 
der Gebarmutter mit dem Sinken der Milchmenge zunimmt. Ausgezeichnete 
Ammen mit einer Tagesmilchmenge von etwa 2 Litern besitzen oft einen Uterus, 
der als schwer hypoplastisch bezeichnet werden muB. In manchen Fallen ist 
der Gebarmutterkorper so klein, daB der Vergleich mit dem anatomischen 
Substrat eines Uterus pubescens gerechtfertigt ist. 

Die Ursache des Milchflusses diirfte in einer mangelhaften Funktion des 
VerschluBapparates der Papille liegen. Nach der auf S.716 beschriebenen 
anatomischen Anordnung der Muskulatur kann eine Muskelschwache entweder 
der Anlage oder der Funktion nach ursachliches Moment des Milchflusses sein. 
Dafiir spricht auch, daB V. HERFF durch elektrische Etrome, die er an der Warze 



734 ERNST PREISS ECKER : 

einwirken lieB, den MilchfluB hemmen konnte. Solange die Ernahrung des 
Kindes eine ausreichende ist, bedarf die Galaktorrhoe keiner besonderen Be­
handlung, 

4. Die Schwergiebigkeit der Brust (SCHLOSSMANN). 

Es ist seit langem bekannt, daB gut lactierende Bruste verschiedener Frauen 
verschieden starke Saugkraft erfordern, urn die gleiche Milchmenge abzugeben. 
1l1an spTicht von eineT leicht- oder schweTgehenden BTuSt, die nichts mit veTschiedeneT 
ETgiebigkeit zu tun hat. Eine Brust kann schwergehen, ganz gleich, ob nun 
das Kind angelegt wird odeI' ob man kunstlich die Druse entleert. Nach BASCH 
beruht del' Unterschied auf del' verschiedenen Hohe des Tonus del' Brustwarzen­
muskulatur, wahrend CRAMER die Abhangigkeit von dem jeweiIigen Milchgehalt 
del' Brust, somit unmittelbar auch von del' ProduktionsgroBe in den Vordergrund 
schiebt und damit gleichsam einen Test fUr die Tuchtigkeit einer Amme in del' 
Bestimmung des Entleerungswiderstandes findet. Es ist abel' jedenfalls bei del' 
Definition des Entleerungswiderstandes del' Widerstand gegen Sog und del' 
gegen Druck zu unterscheiden! Bei manchen Brusten kann man die Milch 
leicht aspirieren und schwer ausdrucken, wahrend andere sich wieder umgekehrt 
verhalten. 

Die ProduktionsgTo(Je abel' ist nach v. JASCHKE von dem Entleerungswider­
stand unabhangig. Wir dlirfen annehmen, daB del' wahre Grund del' Schwer­
giebigkeit in dem Zusammenwirken anatomischer Verhaltnisse und des neuro­
vegetativen Zustandes neben del' Wegsamkeit del' Reflexbahnen zu suchen ist. 
Die einzig erfolgreiche Behandlung einer schwergehenden Brust ist das sach­
gem aBe Entleeren, und zwar in del' Weise, daB dann, wenn das Kind infolge 
des hoheren Entleerungswiderstandes beim Saugakt erlahmt, die restliche 
Milch abgepumpt wird und auf diesem Wege dem Saugling zugute kommt. 
Es sei darauf hingewiesen, daB nach SEITZ und VEY eine Diathermiebestrahlung 
del' Brust die Schwergiebigkeit beheben bzw. verhindern soIl. Es ist nicht aus­
geschlossen, daB Nachprufungen eine Tonuserschlaffung del' Papillenmuskulatur 
ergeben und die Diathermie (Kurzwelle?) einen kausalen Behandlungsfaktor 
del' Schwergiebigkeit darstellt. 

5. Die sog. lUilchfehler und del' EinfluB del' JUenstruation auf die Lactation. 
Die Bedeutung, die man einer bestimmten Form del' Funktionsstorung del' 

Brust - den chemisch nicht sichel' faBbaren Begriff "Milchfehler" - zuge­
messen hat, ist ubertrieben. Qualitative Unterschiede del' Frauenmilch, mogen 
sie nun das Mengenverhaltnis ihrer Bestandteile odeI' die Zusammensetzung 
betreffen, kommen sicherlich vor. Besonders deutlich laBt sich das in del' Ko­
lostralmilch nachweisen. KLEMM berichtet uber Verdauungssti:irungen bei ab­
norm caseinreicher Milch; abnorm hohen Fettgehalt beschuldigen BASCIEWICZ, 
MICHEL, JANNER u. a. £iiI' das Zustandekommen einer Sauglingsdyspepsie. 
Auch Vermehrung des Aschengehaltes del' Milch soll AnlaB zu Verdauungs­
sti:irungen geben (MARFAN). Dann fanden wieder VERNOIS, PECQUEREL, SA­
MELSON auffallende Zucker- odeI' Fettarmut usw. Da normalerweise Schwan­
kungen in del' Zusammensetzung del' Milch bei den verschiedenen Wochnerinnen 
und bei ein und derselben Mutter wahrend 24 Stunden in weiten Grenzen vor­
kommen konnen, ohne daB ein schadlicher EinfluB auf das Kind festgestellt 
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werden kann, ist diesen Untersuchungen keine allzu groBe Bedeutung beizu­
messen. Anderungen in der Menge und Zusammensetzung der Frauenmilch 
konnten wahrend und nach der Kriegszeit infolge der Hungerblockade mehr­
fach festgestellt werden (A. CZERNY, HAMMANN, BERGMANN, LEDERER). Be­
sonders der Zucker- und Fettgehalt war nach den Untersuchungen der Autoren 
herabgesetzt. Diese Milchfehler treten naturgemaB erst nach monate- und 
jahrelanger Unter- bzw. Fehlernahrung auf, so daB MOMM und KRAMER 1917 
noch nicht die schweren Schaden der Blockade fur die Sauglingsaufzucht 
erkennen konnten und erst die Nachkriegszeit ihre verheerenden Folgen 
aufdeckte. 

Ein Zusammenhang der in der Stillperiode auftretenden Menstruation mit 
gleichzeitig vorkommenden Darmstorungen des Kindes wird nicht nur im V olke, 
sondern auch in Arztekreisen behauptet. An(,lerseits haben chemische Unter­
suchungen ergeben, daB die Menstruation in der Lactationsperiode nur einen 
ganz geringen EinfluB auf die Milchqualitat ausubt. Von einei: "Giftigkeit" 
der Milch oder anderer E:xkrete menstruierender Frauen kann nicht die Rede 
sein. Nachpriifungen zur Feststellung des "Menotoxin" (SCHICK) sind negativ 
verlaufen (SANGER, POLANO und DIETL). KLAUS hat das Cholin, das bei men­
struierenden Frauen im SchweiB und im Blut ausgeschieden wird, fur Sto­
rungen der Lactation verantwortlich gemacht. Verfutterung von Menstruations­
milch zeigt im Tierversuch vermehrte Darmperistaltik. Die Schwankungen in 
der qualitativen Zusammensetzung der Milch wahrend der Menstruation liegen 
nach SCHLICHTER in normalen Grenzen. Jungst hat FORSTERLING chemisch 
quantitativ Cholinchlorid in normaler Frauenmilch nachgewiesen und diesen 
Wert vierfach erhoht wahrend der Menstruation festgestellt. Zusammenfassend 
glaubt er, daB die gefundenen Werte nicht ausreichend sind zur Erklarung 
der Storungen, die die Menstruationsmilch bei Sauglingen hervorrufen kann. 
Klinisch kann nur festgestellt werden, daB wahrend der Menstruation verein­
zeIt vermehrte Darmtatigkeit des Sauglings auftritt und die Milchmenge der 
Mutter an Wassergehalt etwas abnimmt. Es liegt aber bekanntlich nicht der 
geringste Grund vor, wahrend der Menstruationsblutung das Kind abzusetzen. 

Bei Erkrankungen der Mutter bzw. Amme, die mit groBem Wasserverlust 
einhergehen (hohes Fieber, Durchfalle usw.), ist oft eine Verminderung der Milch­
sekretion zu beobachten; das aber als Milchfehler zu bezeichnen, geht nicht an. 

Der Eintritt einer neuen Schwangerschaft hat meist einen betrachtlichen 
Ruckgang der Milchmenge und oft eine Kolostrierung der Milch zur Folge 
(v. JASCHKE u. a.). Es kann jedoch diese biologische Anderung des Zustandes 
der Mutter nicht als Grund einesMilchfehlers gewertet werden. 

Konstitutionelle Milchfehler scheinen auBerst selten zu sein. Es kommt aber 
zweifellos vor, daB bei genugender Menge der Milchsekretion ohne nachweis­
baren Fehler in der qualitativen Zusammensetzung der Milch das Kind nicht 
gedeiht und ein Wechsel der Amme bei gleichen hygienischen Verhaltnissen 
die Gewichtskurve des Sauglings sofort steigen laBt. Solche Ausnahmefalle 
haben bisher nur v. PFAUNDLER, NORDMANN, EpPSTEIN, FINKELSTEIN, OPITZ 
und v. JASOHKE mitgeteilt. 

Zu den konstitutionellen Milchfehlern sind auch die Anderungen des Fett­
und Zuckergehaltes der Frauenmilch zu rechnen, die LEDERER bei konstitutionell 
schlecht lactierenden Frauen fand. Diese_Feststellung scheint wichtig, weilsie 
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zeigt, daB derSii.uglingander hypogalaktischen Mutterbrust nicht nur der 
Menge, sondern auch der Qualitat nach schlecht ernahrt wird, und sich die, 
bei geniigender Milchmenge kaum bemerkbar machende calorische Unterwertig­
keit bei dem knapp ernahrten Kinde vermehrt ungiinstig auswirken kann. 

Anhang. 

Kosmetisehe Operationen an der weibliehen Brust und BrustdrUsenfunktion. 
Durch den Ausbau der kosmetischen Chirurgie der Brustdriise wird der 

Geburtshelier und Kinderarzt oftmals vor die Frage gesteIlt, inwieweit sich 
eine Brustoperation, die aus kosmetischen Griinden vorgenommen wurde, auf 
eine spatere Stillperiode auswirkt. Die Erfahrungen BIESENBERGERs, des besten 
Kenners des Gebietes der operativen Brustkorrektur, sprechen dafiir, daB die 
Lactation nach Mammaplastiken ohne Schwierigkeiten bei geniigender Milch­
menge stattfindet. BIESENBERGER verfiigt iiber 5 eigene FaIle. SCHWARZ­
MANN hat iiber einen Operationsfall berichtet, bei dem trotz ausgiebiger Resektion 
des Driisengewebes der hypertrophischen Hangebrust 3 Jahre spater in einer 
Stillperiode gute Lactationsverhaltnisse gefunden wurden. ERNA GLAESMER 
berichtet weiter, daB die Brustdriisenfunktion im Wochenbett nach einer Mamma­
plastik sogar verbessert war. Auch REESE bezeichnet die Stilliahigkeit einer 
Mutter, bei der er eine Brustoperation nach der Methode BIESENBERGER durch­
fiihrte, als befriedigend. CLAQUE (Paris) verzeichnet ahnliche Erfahrungen. Man 
kann sich diese erklaren, wenn man bedenkt, daB zumindest die eine Halite 
der Brust vollkommen intakt bleibt und die dazugehorigen Ausfiihrungsgange 
unverletzt zur Mammilla verlaufen, iiberdies durch die verbesserte Lage des 
ganzen Organs die Blutversorgung erhoht wird und eine ausgiebige Driisen­
funktion gegeben ist. 

v. Die Behandlnng der Hypogalaktie. 
Die Hypogalaktie als weitaus haufigste und schwerwiegendste Form der 

Funktionsstorung wurde das Versuchsobjekt einer Unzahl von Mittel und 
Mittelchen, die dem ernsten wissenschaftlichen Versuch oder dem niedersten 
Geschaftsinteresse des Kurpfuschertums entsprangen. Kein Wunder bei der 
Wichtigkeit dieser FehIleistung fiir die Aufzucht der Nachkommenschaft und 
bei der Unzahl teilweise noch unbekannter Ursachsfaktoren! Die Haufigkeit der 
Hypogalaktie schwankt zwischen 10 und 20 von Hundert, je nach Gebaralter und 
Erstgeburt. Ungefahr die Halfte der Miitter mit schlechtem Milchertrag konnen 
auf Storungen irgendwelcher Natur wahrend der Geburt und im Wochenbett 
zuriickblicken, wahrend bei der anderen Resthalfte eine Spatmenarche in Er­
scheinung trat, die als Ausdruck mangelhafter Konstitution gewertet wird 
(FELDWEG). 

Die auf S. 718-724 gebrachten, noch recht unvollstandigen Skizzen geben 
schon allein einen Begriff des komplizierten Einflusses der verschiedenen Hormone 
und des Nervensystems. Sie zeigen auch - wenigstens angedeutet - die 
Zwischenschaltung neuro-vegetativer Vorgange, verschweigen aber den EinfluB 
der GroBhirnrinde; die Abhangigkeit der Lactationsleistung vom Ernahrungs­
zustand, das Hand-in-Hand-Gehen eines Minderertrages mit einer Hypovita­
millose sind ebenfalls als teilweise unbekannte Faktoren zu werten (und nicht 
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im Schema enthalten). Ea ist daher erkJii,rlich, wenn ich im folgenden gar nicht 
den Versuch machte, die Hypogalaktie klar in - sagen wir - hormonal bedingte, 
psychogene, ex inantione entstandene usw. zu trennen, weil die Uberschnei­
dungen so haufige und so innige sind, daB ein kaltes Gruppieren gerade hier 
unbiologisch und falsch ware. In dem der auBeren Form nach trennbaren 
Abschnitten findet man daher immer wieder Ausfiihrungen, die sich auf andere 
schon besprochene oder noch zu besprechende Vorgange beziehen. 

1. Beh~ndlung der Hypogalaktie durch mechanische Methoden. 
Die verlaBlichste Methode in der Behandlung der Hypogalaktie ist gegen­

wartig noch immer die griindliche mechanische Entleerung der Druse. Falls 
das eigene Kind nicht saugkraftig genug ist oder, wie es meist auBerhalb der 
Anstaltspflege der Fall ist, kein geeignetes fremdes Kind die physiologische 
restlose Entleerung der Brustdruse vornehmen kann, geschieht die Entleerung 
der Brust auf kunstlichem Wege. Bei Fehlen einer geeigneten mechanischen 
Vorrichtung spielt das Selbstmelken oder das M elken durch eine zweite Person 
noch immer eine Rolle. Manche Ammen bringen es im Selbstmelken zu einer 
Virtuositat und entleeren ihre Brust bis auf den letzten Tropfen. "Ober die 
Technik des Melkens ist in den zusantmenfassenden Darstellungen von v. PFAUND­
LER und v. JASCHKE u. a. Genaue'S' nachzulesen. 

Bis 1909 war die instrumentelleEntleerung der Brust unbefriedigend, da 
man aus teilweiser Unkenntnis des physiologischen Saugvorganges Pumpen in 
den Handel brachte, die in keinerlei Hinsicht entsprechen konnten. 1909 gab 
v. JASCHKE ein Modell an, das den naturlichen Saugakt in beiden Phasen nach­
zuahmen gestattet und mit geringfugigen Veranderungen bis auf den heutigen 
Tag vielfach benutzt wird. Als Pumpenglas hat sich der von SCHERBAK an­
gegebene Glasteil sehr bewahrt. KERMAUNER hat an der Pumpe eine Klammer 
befestigt, die das Pumpenglas halt und das Selbstpumpen gestattet. Noch besser 
erscheint die jungst von MEmR angegebene Modifikation der v. JAScHKEschen 
Pumpe, die in einer Befestigung der Pumpe an der Tischplatte besteht und bei 
einiger "Obung der Mutter die vollkommen automatischen Pumpen erspart. 
ABT und nach ihm SCHEER haben elektrische Pumpen entworfen, wobei das 
SCHEERSche Saugglas; das die Regulierung des Vakuums durch die Stillende 
selbst gestattet, einen Hauptvorteil darstellt. Dasselbe Pumpenglas laBt sich 
bei der von MOLL und SCHEER eingefiihrten Wasserstrahlpumpe und auch bei 
der v. JASCHKE-MEIERSchen Pumpe verwenden. Die modernen Pumpen sind 
alle gut und man wird dasjenige Modell verwenden, dessen Betrieb im gegebenen 
Fall am wirtschaftlichsten ist (HERZMANN). 

Die Erfolge einer streng durchgefiihrten systematischen Entleerung der 
Brust mit den eben beschriebenen Methoden sind gut, und jene Anstalt oder 
jener Geburtshelfer oder Kinderarzt, der mit Strenge auf die Durchfiihrung 
seiner Anordnungen in bezug auf die Milchentleerung sieht, wird den geringsten 
Hundertsatz von Hypogalaktien seiner ihm anvertrauten Stillenden haben. 

2. Behandlung durch Bestrahlung und Durchwarmung. 
Neben den rein mechanischen Verfahren werden physikalische Methoden zur 

Behebung der Hypogalaktie angewendet, Vedahren, die gegenwartig noch viel 
in Anwendung gebracht werden; 

Ergebnisse d. inn. Med. 64. 47 
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In erster Linie finden wil'hierdie kiinstliche HOMnsonnenbestrahlung der 
Brust und die Diathermie. "Ober den giinstigen EinfluB der Quarzlampe auf 
schlecht sezernierende Briiste berichtet als erster DONNELLY (1925), der nach 
Bestrahlung der Mutter einen reichlichen MilchfluB feststellen konnte. VOGT 
bestrahlte nach ausgiebiger Entleerung die Brust unmittelbar nach dem An­
legen des Kindes einmal taglich 5-7 Minuten lang in einem Abstand von 60 
bis 80 cm und steigerte die Bestrahlungszeit bis zur Hochstdauer von 10 Minuten. 
Er stellt fest, daB sowohl die primare als auch die sekundare Unterergiebigkeit 
der Brust giinstig beeinfluBt wird. Durch STOLTE und WIENER wurde dieser 
Erfolg bestatigt. Es gelang nach verhaltnismaBig kurzer Zeit der Bestrahlungs­
behandlung, die Milchabsonderung von 55 g taglich auf iiber 1200 g zu steigern. 
STOLTE und WIENER berichten in ihrer Arbeit iiber 100%ige Erfolge. Auch 
WACHTEL konnte in 15 Fallen von mangelhafter Milchsekretion im Wochenbett 
durch kiinstliche Hohensonnenbestrahlung einen Erfolg buchen. Die Brust­
warze wurde zum Schutz Init Borvaselin bestrichen. Auch dieser Autor legt 
Wert darauf, daB vor jeder Bestrahlung die Brust entleert wird. "Ober weitere 
giinstige Erfolge berichten TREACY, L. SEITZ, CHISHOLM und McKiLLOP, VEITCH 
CLARK, GUTHMANN u. a. Von negativen Stimmen sei aus letzter Zeit ANTONOV 
erwahnt. Die Tierarzte BUNGER, KROON, BUTZ und BOTTGER griffen die Ver­
suche der Japaner (IGUCHI und MrTAMURA) auf, bestrahlten das Euter von 
Kiihen mit Hohensonne und erzielten keinen Erfolg. In der Reichsanstalt fUr 
Mutter- und Kinderfiirsorge (Wien) spielt neben der mechanischen Entleerung 
der Brustdriise auch die Hohensonnenbestrahlung seit Jahr und Tag eine 
Rolle. Wir gehen besonders von der "Oberlegung aus, daB gerade in der licht­
armen Zeit durch die Hohensonnenbestrahlung eine Besserung des Aligemein­
zustandes der Mutter und somit eine bessere Tatigkeit der Brustdriise erreicht 
werden kann. 

Durchwarmung des Driisengewebes mit Diathermiestrahlen haben A. SEITZ 
und VEY, spater ORNSTEIN versucht. Es wurden dazu eigene Elektrodenschalen 
verwendet. Die Autoren waren Init dem Erfolg zufrieden. In keinem Fall war 
eine Schwergiebigkeit der Brust (S.734) nachzuweisen, so daB eine Tonus­
Ininderung des muskularen Verschlusses der Papille unter der Warmeeinwirkung 
angenommen werden kann. 

Obwohl es naheliegend ware, sind die Kurzwellen zur Anregung des schlecht 
arbeitenden Brustdriisengewebes noch nicht versucht worden. Jedenfalls sind 
Erfahrungen dariiber meines Wissens in dem Schrifttum noch nicht nieder­
gelegt. 

3. Behandlung der Hypogalaktie auf pharmakologischem Wege. 
Eine sichere Wirkung der im Handel erhaltlichen "Laktagoga" wurde bis­

lang nie gesehen. Wenn ein sog. Laktagogum wirkt (z. B. Ovomaltine oder 
ahnliche Praparate), so tut es das nicht aus einer bestimmten Spezifitat zum 
Brustdriisenparenchym oder zur zentralen Regulation der Lactation, sondern 
durch die Hebung des Ernahrungszustandes der Mutter. Anaererseits kann man 
sehen, daB Mastkuren nur selten eine Steigerung der Milchsekretion hervor­
rufen und daB die Qualitat der Nahrung keinerlei EinfluB auf die Milchsekretion 
selbst besitzt. Es ist daher auch die theoretische Grundlage fiir die spezifische 
Wirkung der "milchtreibenden'-'Mittel unsi1lher. Auch ist zu bedenken, daB die 
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wohl vorhandene Wirkung.mancher Laktagoga. in einer Leistungssteigerung der 
normallactierenden Mamma besteht. Wenn wir immer wieder bei der Anwen­
dung an der Frau enttauscht werden, so darf nicht vergessen werden, daB wir 
unterergiebige Briiste beeinflussen wollen; und hier war das Ergebnis bis jetzt 
gleich Null. 

Besonders in der Tierarzneikunde hat man sich mit der Frage der Steigerung 
durch Laktagoga befaBt. Die Eingeborenen in Afrika sollen nach SCHUNK DE 
GOLDFIEM den Milchtieren wahrend der Trockenzeit die Blatter von Ficus 
Maclaudi zu fressen geben, um die Milchmenge zu steigern. Russische Autoren 
studierten die Wirkung eines Cytotoxins, das sie durch Injektion einer Kuh­
euteremulsion bei Kaninchen herstellten. HUEP versuchte Fischmehl und konnte 
bei einer Anzahl von Kiihen eine Erhohung der Milchmenge erzielen. Mittels 
subcutaner Einspritzungen von Kohlehydraten konnten RICer und D 'AMATO , 
NITZESCU, CAMPUS die Milchdriisen zu starkerer Tatigkeit bringen; auch Milch­
injektionen steigerten die Ergiebigkeit bei Kiihen (BRENTANA). SCHIEFER be­
richtet (1936) hingegen, daB es mit Milchzuckerinjektionen nicht gelang, eine 
Leistungssteigerung der Milchdriise hervorzurufen. Seine Arbeit bringt eine 
gute Zusammenstellung der bisherigen Versuchsergebnisse mit milchtreibenden 
Mitteln. Ein Praparat, das in der Stillperiode der Frau als "milchtreibend" eine 
Rolle spielte und noch stellenweise verwendet wird, ist das Lactagol, ein Baum­
wollsamenextrakt. Es sind zahlreiche Arbeiten dariiber entstanden, die meisten­
teils zustimmend waren; so empfiehlt GUNTHER in seiner Arzneimittellehre das 
Lactagol wegen seines giinstigen Einflusses auf die Milchsekretion der Frau. 
In letzter Zeit hat FENGLER mit Lactagol bei Kiihen ausgedehnte Versuchs­
reihen gemacht, mit dem Ergebnis, daB die Milchproduktion der Kiihe im all­
gemeinen erhoht wird und er den Baumwollsamenextrakt als zusatzliches Futter 
empfehlen kann. In der Humanmedizin werden gelegentliche Erfolge wohl nur, 
wie schon erwahnt, durch die Hebung des allgemeinen Zustandes infolge des 
calorienreichen Baumwollsamenextraktes bei normal lactierender Brust zu er­
klaren sein. Allerdings hat nach neuen Untersuchungen das Vitamin E bei der 
Lactation ein Wort mitzureden, und da im Baumwollsamen (Lactagol) das 
Vitamin E sich befindet, konnen klinische Erfolge auf diesen Vitamingehalt 
zuriickzufiihren sein. 

Als die altesten Mittel zur Hebung der Milchleistung beim Menschen sind 
alle moglichen Gemische aus pulverisierten Gewiirzpflanzen (Fenchel, Wacholder­
beeren, Anis, Kiimmel u. a.) bekannt. Mit Eigenmilchinjektionen erzielte KIR­
STEIN eine Vermehrung der Milchmenge. Negativen Erfolg mit Eigenmilch­
injektionen hatten PALMER und ECKLES sowie MOGELE und BUSSE. Auch der 
Harnstoff wurde versucht (GUNTHER), doch konnte REHN die Erfolge nicht 
bestatigen. Ahnliches wird von einer Mineralienzufuhr berichtet. Am meisten 
wird Lactose-Rohrzuckerdextrose und Galactose gelobt (CAMPUS, Lo MONAKO, 
RICer und D'AMATO). So berichtet CAMPUS, daB die Milchmenge bei Kiihen 
nach Injektionen von 5 ccm einer 5%igen LactoselOsung stark anstieg. 

Von pharmakologischen Mitteln sei noch das J ohimbin und das Cholin er­
wiihnt, zumal wir Johimbin vor Jahren an der Frauenklinik in einer groBeren 
Reihe (ohne Erfolg) selbst versuchen konnten. Dieselbe Erfahrung hat SCHULTE 
gemacht, der Johimbin-Vetol anwendete.Dagegen glauben die Tierarzte 
hONER, HOLTERBACH, daB das Johimbin die Milchsekretion anregt. 

47* 
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Ol/'olin in der Form von A{letylcholin erregt die Sekretion der SchweiBdriisen 
und auch die des Verdauungstraktes. Es wurde von den Tierarzten HALTEN­
HOFF und HOLLER auch wegen seiner Wirkung auf die Darmperistaltik bei 
Pferden, Rindern usw. angewendet, und zwar in Form des Carbaminoylcholins 
(Le:Q.tin "MERCK"). HALTENHOFF machte die Beobachtung, daB auch die 
Sekretion der Milchdriisen bei Schweinen angeregt werde. Wir haben (1936/37) 
auf Grund dieser kurzen Mitteilung und auf Grund der pharmakologischen 
Untersuchungen von NOLL, der feststellte, daB der Carbaminsaureester des 
Cholins die starkste pharmakologische Wirkung aufweist, an einer Reihe schlecht 
lactierender Miitter die Milchmenge auf diesem Wege zu steigern versucht. 
Wir gingen auch von der Ansicht aus, daB Acetylcholin als Vagusstoff iiber 
das Zwischenhirn auf die Hypophyse wirkt und zur besseren und schnelleren 
Ausschiittung des Lactationshormons beitragen kann. Unter 12 Hypogalaktien 
wurde in 3 Fallen die Tagesmilchmenge erheblich gesteigert. Vorerst priiften 
wir die Wirkung des "Doryl" (Carbaminsaureester des Cholins) an einer Amme, 
die bereits 6 Monatestillte und deren Milchmenge von fast 2 Litern taglich 
auf etwas iiber 1 Liter gefallen war. Schon nach der ersten Injektion konnten 
180 g Milch mehr abgepumpt werden und nach sechs Injektionen war die Milch­
menge wieder auf fast 11/2 Liter gestiegen. Auf dieser Hohe blieb die Tages­
milchmenge aber nicht, sondern sank bald auf 1000 g. Eine andere Frau, 
3 Wochen nach der Geburt, erzielte trotz Abpumpen und Hohensonne nicht 
mehr als 10-20 g Milch taglich. Nach vier Dorylinjektionen konnte die Milch­
menge bis auf 290 g gesteigert werden. Die Lactation dieser Brust blieb weiterhin 
zufriedenstellend. In der Mehrzahl der FaIle aber war ein dauernder Erfolg nicht 
zu erzielen. Zahlreiche Miitter berichten iiber Sensationen nach den Injektionen, 
die in einem Hitzegefiihl (Erweiterung der peripheren GefaBe) und in dem 
Gefiihl, als ob die Milch einschieBen wiirde (parasympathische Wirkung ?), 
bestand. Bei alten Erstge barenden und bei nervosen Frauen, bei denen auch 
durch mechanische Entleerung der Brustdriise kein Erfolg zu erreichen war, 
blieb die Behandlung mit Doryl erfolglos. Eine Nebenwirkung, die auch in 
der Lactationsperiode wiinschenswert ist, trat in allen mit Doryl behandelten 
Fallen auf: die Anregung der Darmperistaltik. 

Wir konnten auch in dieser Versuchsreihe bestatigen, daB die conditio 
sine qua non einer guten Lactationssteigerung durch ein Laktagogum - in 
diesem FaIle das Doryl - eine funktionstiihige, also bereits in der Schwanger­
scha£t physiologisch aufgebaute Brustdriise. ist. 

4. Behandlung der Hypogalaktie mit Vitamin en. 
Durch Tierversuche wurden in letzter Zeit eine Anzahl von Vitaminmangel­

krankheiten aufgedeckt, die teilweise auch auf den Menschen iibertragen werden 
konnen. Manche Erkrankungen sind vielleicht auf den Mangel heute noch un­
bekannter Nahrungsfaktoren zuriickzufiihren. So ist die Anamie der Brust­
milchkinder rein vegetarisch ernahrter Miitter noch nicht restlos aufgeklart 
und auch die Ziegenmilchblutkrankheit bei Sauglingen, vorwiegend in den siid­
lichen Landern, gehort in dieses Kapitel. Wenn auch die Diagnose einer Hypo­
vitaminose hier ziemlich schwierig ist, so laBt sich durch eine Anamnese die 
Annahme eines relativen Vitaminmangels erharten. Es ist somit gar nicht aus­
geschlossen, daB es Hypogalaktien gibt,-Uie auf eine Vitaminmangelerkrankung 
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zuriickgefiihrt werden konnen.Heute, _woeine Vitaminneuentdeckung die andere 
jagt und das "Vitamininteresse" rege ist, hat man vieHach bei mangelhafter 
Lactation auch eine Vitaminbehandlung versucht. VorHiufig diirften nur fol­
gende Vitamine fiir Versuche in Frage kommen: das Vitamin A, B2 (B2-Kom­
plex) , das Vitamin E und der Faktor L. 

Dem Vitamin A kommt nach GAEHTGENS bei der Lactation eine fordernde 
Rolle zu, indem es der Funktionssteigerung der Thyreoidea entgegenwirkt 
(EULER und KLUSSMANN, ABELIN); denn der Hyperthyreoidismus ist - wie 
wir gesehen haben - lactationsfeindlich. Auch FELLINGER konnte bei Meer­
schweinchenversuchen feststellen, daB Vitamin A-reiche Kost einen Schutz 
gegen das thyreotrope Hormon bildet. Das Vitamin A hat jedenf!;l.lls enge 
Beziehung zum Geschlechtsapparat; denn Mangel dieses Wirkstoffes fiihrt zur 
Sterilitat. Diese Eigenschaft ist auch dem Vitamin E eigen. Auf den EinfluB 
von Vitamin A auf die Epithelwirkung (-regulierung) wurde im Abschnitt iiber 
die Prophylaxe und Therapie der Warzenschrunden kurz hingewiesen. 

TARR und MoNEILE berichten nur kurz, daB wahrend der Lactation eine 
vermehrte Zufuhr des Vitamin B2-Komplexes 1 angezeigt ist. Vitamin B2 habe 
neben seiner Antisterilitatswirkung auch die Eigenschaft, die Lactation giinstig 
zu beeinflussen. Es konnten mehr Tiere an der Mutterbrust ernahrt werden 
und auch die Milch sei der Qualitat nach besser geworden. Nach Trennung 
des Vitamins Bin eine B1- und B2-Gruppe glaubteman eine laktagoge Wirkung 
des B2 im engeren Sinne (Lactoflavin) zu bemerken. Klinische B2-Ausfalls­
erscheinungen beim Menschen sind noch nicht sicher erkannt, ebensowenig 
klinische Zeichen einer Lactoflavin-Hypervitaminose. 

Das Vitamin C soli nach GAEHTGENS und WERNER, wenn es am Ende der 
Schwangerschaft der Mutter zugefiihrt wird, einen giinstigen EinfluB auf die 
Friihlactation haben.In der Schwangerschaft und in der Stillperiode besteht 
erwiesenermaBen ein erhohter Bedarf an Vitamin C. In der Placenta ,findet 
sich eine groBe Menge von Askorbinsaure, so daB bei Ausfall der placentaren 
Produktion . in der Stillperiode die Askorbinsaure durch perorale Zufuhr er­
ganzt werden muB. Der Gehalt der Frauenmilch an diesem Wirkstoff hangt 
weitgehend von der Versorgung der Mutter mit dem Vitamin Cab (NEUWEILER). 
Ob dieses Vitamin irgendeinen EinfluB auf die Sekretion der Brustdriise hat, 
ist noch nicht sicher zu erkennen. 

Wahrend ein Mangel an Vitamin A in erster Linie deshalb zur Sterilitat 
fiihrt, weil der miitterliche Korper geschadigt wird und es aus diesem Grunde 
nicht mehr zur Befruchtung kommt, wirkt die E-H ypovitaminose sich in der 
Weise aus, daB im schwangeren Organismus Frucht und Placenta absterben. 
In der Endwirkung leisten aber A und E dasselbe. Die E-Avitaminose ist nach 
VERZAR als Zeichen des Versagens des HVL. zu werten. GroBe Mengen dieses 
Vitamins infantilen Mausen zugefiihrt, haben dieselbe Wirkung wie das Prolan. 
Die infantilen Mause werden vorzeitig geschlechtsreif, zeigen Follikelbildung 
und werden briinstig. Man kann auch experimentell eine E-Hypovitaminose 
durch Zufuhr von HVL.-Hormon bessern oder aufheben. Eine ahnliche Wirkung 
hat auch das Wachstumsvitamin von COWARDT, KEy und MORGAN. Da sich der 

1 Der B2-Komplex (GYORGY) besteht ausmehreren Wirkstoffen und wird in der 
amerikanischen Literatur als Vitamin G bezeichnetr. B2 im engeren Sinne ist das Lactoflavin. 
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Mangel an E-VitamindUl'Gh-Follikelhormon aufheben liiBt und umgekehrt das 
Fehlen des Follikelhormons sich bei Kastraten durch das Vitamin E ersetzen 
liiBt, ist ein sicherer Zusammenhang dieses Vitamins mit den Sexualhormonen 
vorhanden. Aus diesem Grunde scheint das Vitamin E auch am ehesten geeignet 
zu sein, auf die Lactation einen guten EinflufJ auszuilben. Allerdings liegen bis 
jetzt ausschlieBlich Tierversuche vor. In der Literatur ist noch eine Angabe 
von SUItE und CURRIE (1936) zu finden, die dem Vitamin E (Weizenkeimol, 
s. bei F. GRANDEL) eine starke laktagoge Wirkung zuschreiben. An unserer 
Anstalt sind Versuche mit dem Vitamin E-Praparat Vibeta (Dr. HENNING) 
und dem "Calcium-Resorpta mit Vitamin E" (GEHE) im Gange. Neuestens 
(Juli 1938) bringt die Frankfurter Kinderklinik (GAEDKE und BENNHOLDT­
THOMSEN) eine langere Versuchsreihe mit dem Vitamin E in Pillenform (SCOTT) 
mit festem (:)lkern zur Veroffentlichung. Es wurde an Ammen festgestellt, 
daB ein Zusatz von Vitamin E zur Normalkost die Milchmenge unbeeinfluBt 
liiBt. Auch ein EinfluB auf die Zusammensetzung der Milch oder auf die Ge­
wichtszunahme :und des Wachstums der Sauglinge wurde vermiBt. 

Nach NAKAHARA,INUKAI und UGAMI spielt das als "Faktor L" bezeichnete 
Lactationsvitamin eine ausschlaggebende Rolle. Es muB in der Nahrung vor­
handen sein, damit es zur Lactation kommt. Ratten, die mit einer dieses Vitamin 
nicht enthaltenden Nahrung gefUttert wurden, zeigten vollkommenes Fehlen 
der Milchbildung. Als das aus frischer Leber gewonnene Vitamin L - das von 
Lactoflavin verschieden ist - zugesetzt wurde, kam es sofort zur Lactation. 
Neuere Versuche der japanischen Autoren ergaben, daB auBer dem Faktor L1 
noch ein zweiter - L2 - notwendig sei, um die Lactation hervorzurufen. 
Beide seien unentbehrlich, um die Drusenzellen fUr das Prolaktin angreifbar 
zu machen. 

Der ektogene (Vitamin) Faktor scheint in seinem Zusammenhang und seinem 
Wert zur Lactation noch reichlich unklar. Therapeutische Tatsachen liegen 
noch nicht vor, wohl aber therapeutische Ausblicke; denn daB ein EinfluB dieser 
Richtung bestehen muB, das zeigen uns auch die alten Untersuchungsergebnisse 
RUGES II (1916) uber das gehiiufte Auftreten von Stillschwierigkeiten in der 
Kriegszeit. Sie sind letzten Endes als typische Hypovitaminosen infolge ein­
seitiger Unterernahrung aufzufassen. SOMMER spricht schlieBlich bei Hunger­
schaden (Blockadeschaden) von einer Mitbeteiligung der Hypophyse, die kein 
oder zu wenig Prolaktin liefere und so infolge Vitaminmangels (Faktor E) fur 
die Hypogalaktie untererniihrter Mutter zur Verantwortung gezogen werden 
muB. Die Vitaminbeziehungen zur Lactation sind jedenfalls verwickelt und 
noch ungeklart. Ein einzelner Vitaminkomplex oder auch die Kombination 
zweier Faktoren mussen nicht immer bei ihrem Ausfall Lactationshemmung 
hervorrufen, wie es FEASTER und NELSON zeigten. Ihrer Meinung nach spielen 
z. B. neben dem Vitamin BI und G noch andere - uns noch unbekannte -
Vitaminfaktoren eine Rolle. 

5. Behandlung mit Hormonen. 
Es hat gar keinen Zweck, wie aus der Kenntnis der Physiologie der Lac­

tation schon abzuleiten ist, das Follikelhormon fur sich allein zur Anregung der 
Milchsekretion anzuwenden, da es nur den gegenteiligen Effekt bewirken kann. 
Auch das Corpusluteum-Hormon allein--ist zur Behebung einer zu geringen 
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1922 machte ROSENBLATT die Beobachtung, daB die Milchsekretion bei 
Wochnerinnen, die er wegen eines Herzfehlers mit Oampferolinjektionen 
behandelte, zum Versiegen kam. Er teilte diese Beobachtung nur kurz mit, 
ohne sich iiber die moglichen Ursachen dieser Tatsache zu . verbreiten. PmLPOTT, 
McNEILE bestatigten diese Beobachtung. Ausfiihrliches dariiber verdanken wir 
LIEGNER (Breslau), der bei Ratten nach Campherolinjektionen eine Schrumpfung 
des Brustdriisengewebes feststellen konnte. Die Funktionseinschrankung des 
Driisengewebes trat nach 4-5 Tagen auf. Die hemmende Wirkung des Camphers 
auf die Lactation erklart sich LmGNER aus einer Einschrankung des Sauer· 
stoffangebotes an die sezernierende Zelle, die dadurch geschadigt wird und 
ihre Funktion einstelltl. Zusammenfassend berichtet KLEIN (1936) iiber giinstige 
Resultate des Camphers bei Milchstauung. Je friiher die Injektionen p. p. 
gegeben werden, desto besser ist der Erfolg. KLEIN konnte keinerlei Lokal· 
reaktionen feststellen. Es ist interessant, daB in Ungarn nach TEMESV ARY seit 
altersher Frauen mit MilchfluB ein Campfersackclien um den Hals tragen. 
Der Campher solI nach TEMESV ARY durch Ausdiinstung und darauffolgende 
Resorption vasoconstrictorisch wirken und die Ernii.hrung des Brustdriisen· 
gewebes herabsetzen. Wir selbst haben wiederholt Campherpulver in der Dosis 
von 0,3 g (mehrmals taglich) verabfolgt, um ein Abstillen oder Abschwellen 
der schmerzenden Brust zu erreichen; der Erfolg war maBig. Die intramuskulare 
Injektion von CampherOl ist dagegen zu empfehlen. Doch haben wir heute 
im Follikelhormon und in den Quecksilberpraparaten bessere Wege. zum Erfolg. 

Wie schon auf S.744 mitgeteilt, wird Thyreoideawirkstoff als sekretions. 
hemmend bezeichnet und bei Milchstauung empfohlen (KRAUL u. a.). Dagegen 
berichtet neuestens VAN TONGEREN iiber Versuche, die keinen EinfluB des 
Thyroxin auf die Lactation ergaben. Nach EpPINGER wird durch Thyreoidin 
eine Stoffwechselanderung des Korpers (Entwasserung) herbeigefiihrt. Es diirfte 
daher neben einer hormonalen EinfluBnahme auf die Lactation (iiber das Hypo. 
physenzwischenhirnsystem, S. 723) das Schilddriiseninkret durch seine ent· 
wassernde Eigenschaft eine kombinierte Wirkung ausuben. fiberzeugende Er· 
folge sind mit Thyreoidin bzw. Thyroxin nach unseren Erfahrungen nicht zu 
erwarten. 

Das Follikelhormon ist ein ausgezeichnetes Mittel, um in biologi8cher Weise 
die Milchsekretion zu verhindern. HEROLD (1938) fand in Tierversuchen an der 
Ratte, daB kleine Dosen von Follikelhormon die Milchsekretion teilweise hemmen, 
groBe Mengen dagegen sofort abstoppen, besonders wenn die Hormonzufuhr 
sofort nach dem Wurf einsetzte. Diese Hemmung der Milchsekretion ist nicht 
kurzfristig, sondern erstreckt sich iiber langere Zeit. 

Die Hemmungseigenschaft des Follikelhormons auf die Milchsekretion wurde 
'schon friihzeitig, als noch Organextraktversuche gemacht wurden und mit dem 
chemisch reinen Hormon noch nicht gearbeitet werden konnte, erkannt (FELLNER 
1931 u. a., s. S.717). Die tJbertragung dieser Versuchsergebnisse auf den 
Menschen ergaben vonen Erfolg. Es liegen bereits zahlreiche Berichte dariiber 
vor (MAYOR, DE JONGH, ROBSON,. SAWIZKI, SNOECK, FELLNER, NELSON, 
SCHlRCH, SMITH und SMITH, ANSELM;lNO, REPETTI, HOFFMANN, LINDEMANN). 

1 1m Gegensatz dazu ist das Vitamin Bz (Lactoflavin) zu nennen. Es gilt als "Atmungs. 
vitamin" der Zelle. Sollte etwa darauf die laktagoge Wirkung des ,vitamins Bz beruheri? 



744 ERNST PREISS ECKER : 

gleichen Erfolg erzielte SIEGERT auch bei der Zufuhr von dem thyreotropen 
Hormon des HVL. Letzten Endes ist es also wieder die Hypophyse, die durch 
das thyreotrope Hormon ihres Vorderlappens die Schilddriise steuert. Nach 
SIEGERT soll die Funktionssteigerung der Thyreoidea am Ende der Graviditat 
ein Hemmungsfaktor fiir die vorzeitige AuflOsung der Milchsekretion sein. 
Dauert der hyperthyreoidale Zustand iiber die Geburt in das Wochenbett 
hinein, so miiBte die Stillfahigkeit unbefriedigend sein. Aus diesen Uberlegungen 
heraus wurde ein "Antihormon" der Schilddriise, das Dijodtyrosin oder der 
antithyreoidale Faktor des 'Blutes (Tyronorman) verwendet, der die Milehmenge 
wieder steigem solle. Kti-STNER hat als erster dariiber berichtet. Nach Ver­
abreichung des antithyreoidalen Schutzstoffes (Tyronorman) vom Beginn des 
Wochenbettes ab, trat der MilcheinschuB friiher als gewohnlich ein und die Milch­
menge konnte sehr bald auf ein HochstmaB gebracht werden. Auch TORNE sah 
Gutes von diesem Praparat. Gelegentliche Versager waren nach KU-STNER in erster 
Linie auf erbliche Belastung oder einen unterentwickelten Driisenkorper zuriick­
zufiihren, zwei Umstande, die bekanntlich bei jedem Beeinflussungsversuch 
der Lactation eine Hauptrolle spielen. HINRICHS konnte die Erfolge KUSTNERB 
nicht bestatigen. SCHUMACHER und HORCHLER veroffentlichten eiIie ausfiihr­
liche Zusammenstellung ihrer Nachpriifungen und kamen zu dem Schlusse, 
daB irgendein EinfluB auf die Steigerung der Milchsekretion durch die anti­
thyreoidalen Schutzstoffe nicht zu erkennen sei 1. 

Man kann mit HORCHLER, GRUMBRECHT und v. DU-STERLHO annehmen, daB 
das Dijodtyrosin bzw. Tyronorman nur in den Fallen ausgesprochener Hyper­
thyreose wirkt und durch das Driicken der Schilddriisenfunktion auf das Normal­
maB relative Milchmengensteigerung vortauscht. HORCHLER stellte bei den 
Kindem hyperthyreotischer Miitter eine schnelle Gewichtszunahme nach Tyro­
normanzufuhr fest. ErfahrungsgemaB laBt sich aber in der Stillzeit eine Uber­
funktion der Thyreoidea nur selten finden (s. auch iiber Grundumsatzbestim­
mung S.743). 

Die laktagoge Wirkung des Hypophysenhinterlappens und die milchtreibende 
Eigenschaft des Dijodtyrosins versuchte V OLZ zu vereinen. Viele Frauen mit 
minimaler Milchsekretion (bei gut entwickeltem Parenchym) hatten nach den 
Angaben des Autors schon am Tage nach Beginn der Behandlung (3-6 VE. + 
3mal 2 Tabletten Dijodtyrosin) erheblich mehr Milch. 

Die Thyreoidea hemmt mit ihrem Hormon nach MAUL, DIETEL, WACHTEL, 
KtiSTNER, FEKETE u. a. bei der Frau die Milchsekretion. Durch Thyreoidin 
und Thyroxin wurde eine Milchstauung beseitigt. DIETEL gab in 15 Fallen 
(5 Totgeburten, 10 Abortus zwischen 3. und 6. Monat) dreimall Tablette Thyro­
xin taglich und verzeichnete nur einen MiBerfolg. Der Wert dieser Behandlung 
bei Totgeburten und in Fallen, wo aus anderen Griinden abgestillt werden muB, 
ist nach WACHTEL sehr groB. Unsere Erfahrungen decken sich nicht mit diesen. 
Wir konnten auch bei Wochnerinnen, wo der Grundumsatz herabgesetzt war 
und wir die reichliche Milchsekretion zum Stillstand bringen muBten, durch 

1 Die Tierarzte scheinen aber mit dem Dijodtyrosin zufriedener zu sein. So berichtet 
MAURATH, daB bei Rindern durch 30-50 Tabletten zu 0,1 Dijodtyrosin "Roche" die Milch­
sekretion vermehrt werde, daB sich aber bei Rindern der Kostenaufwand flir den erhohten 
Milchertrag nicht lohne. Dagegen empfiehlt MAURATH die Anwendung bei Mutterschweinen. 
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Thyroxin keinen schnellen Erfolg buchen. HERTHOGE berichtet sogar, daB er 
auch mit groBen Dosen von Schilddriisenwirkstoff keine Verminderung, sondern 
eher eine Vermehrung der Lactation bei gleichzeitiger Brustschwellung ge­
sehen hat. Auch SIEGMUND meldet eine Erhohung der Milchmenge nach Zufuhr 
kleiner Thyreoidingaben, wahrend er bei groBeren Dosen eine Verminderung 
der Tagesmilchmenge fand. 

Man sieht aus diesen widersprechenden Angaben, daB die Aufnahme des 
Schilddriisenwirkstoffes in den Arzneischatz der Stillperiode noch nicht zu 
empfehlen ist. Der manchmal unleugbare hemmende EinfluB auf die Milch­
sekretion durch die Schilddriise diirfte eher auf dem Wege des Wasser- und 
Salzstoffwechsels zu suchen sein. Bekannt sind die Versuche EpPINGERS, die 
zeigen, daB die Zufuhr von Schilddriisensubstanz die Resorption von Wasser 
und Salz aus dem Bindegewebe erhoht, dagegen eine Unterfunktion der Schild­
driise durch Wasserspeicherung bdeme hervorruft. So scheint Thyroxin oder 
Thyreoidin auf die Verminderung der Milchsekretion letzten Endes nur als 
Glied der allgemeinen Entwasserung des Korpers zu wirken (s. S. 748). 

Die Physiologie der anderen Driisen mit innerer Sekretion in ihrer Wechsel­
wirkung auf die Lactation ist schon friiher (S. 723ff.) besprochen worden, so daB 
ein Hinweis darauf geniigt, weil sie keinerlei therapeutische Bedeutung haben; 
Behandlungserfolge der Hypogalaktie der Frau sind weder mit Thymus- noch 
mit Epithelkorperchenextrakten zu erwarten. Auch die Zirbeldriise hat auBer 
den auf S. 725 mitgeteilten Versuchen HOFSTATTERs u. a. kein weiteres Interesse 
mehr gefunden. 

Die Physiologie der Nebennierenrinde in ihrer Einwirkung auf die Brustdriise 
ist noch nicht geniigend geklart, doch sind ihre Beziehungen zum HVL. so 
interessant und wichtig (S. 726), daB dem Nebennierenrindenhormon eine gewisse 
Rolle in der Behandlung der Hypogalaktie mit Berechtigung vorausgesagt 
werden kann. Unentschieden ist noch gegenwartig die Frage, ob fiir die 
experimentell festgestellte EinfluBnahme der NNR. auf die Milchsekretion das 
in den Arbeiten von PFIFFNER und WINTERSTEINER, KENDALL, REICHSTEIN 
usw. beschriebene Hormon (Cortin, Corticosteron) oder ein lactationsspezifisches 
Inkret der NNR. (Cortilaktin: BROWNELL, LOOKWOOD und HARTMANN) ver­
antwortlich gemacht werden muB. 

Die schon a priori nach der Physiologie der "Milchung" zu erwartende 
aussichtsreichste Hormonbehandlung der Hypogalaktie ist die mittels eines 
Wirkstoffes aus dem Hypophysenvorderlappen (Prolaktin [Mammotropin] S.720). 
Wie es der Diisseldorfer Arbeitskreis zeigen konnte (EFFKEMANN), gelingt es bei 
Frauen, bei denen aus verschiedenen Griinden eine schlechte Funktion des Milch­
driisengewebes zu erwarten ist, fast ausnahmslos, eine ergiebige Milchsekretion 
zu erzeugen, wenn man schon in den letzten Monaten der Schwangerschaft mit 
dem Follikel- und Gelbkorperhormon die Brustdriise aufbaut und sofort nach 
der Geburt durch Zufuhr des Lactationshormons einen kraftigen Sekretionsreiz 
auf das vorbereitete Brustdriisenparenchym ausiibt. Ich stelle die Mitteilung 
EFFKEMANNS voraus, um die Wichtigkeit und die Unbedingtheit eines Aufbaues 
der Brustdriise schon in der Schwangerschaft zu betonen. Ich erinnere ferner 
daran, daB bereits 1931 FELLNER gesagt hat, daB der (hormonelle) Kampf 
gegen die Stillnot schon in der Schwangerschaft einzusetzen habe. EFFKEMANN 
beurteilte die voraussichtliche Ergiebigkeit der Brust aus dem GroBerwerden 
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in der Schwangerschaft, ausjhrer Schwere, Muskulositat und Festigkeit, aus 
der Form und schlieBlich aus dem Vorhandensein gut faBbarer oder ein­
gezogener Brustwarzen. Die ersten klinischen Versuche teilten KURZROCK, 
BATES, RIDDLE und MILLER mit . .AnJ- letzten Wochenbettstag spritzten diese 
Autoren zwischen 100 und 400 Riddle-Einheiten (S. 721) Prolaktin und konnten 
eine durchschnittliche tagliche Milchzunahme von 130 ccm erzielen. In vier von 
37 Fallen sank die Menge der Milch. Es ist anzunehmen, daB es sich hier um 
funktionsuntuchtige Milchdrusen gehandelt hat, deren Drusengewebe eben durch 
das Fehlen oder eine Schwache der aufbauenden Hormone in der Schwanger­
schaft nicht funktionsbereit waren. Dann konnte HOFFMANN in 50 von 100 
seiner stillenden hypogalaktischen Mutter durch das lactationsfOrdernde HVL.­
Hormon eine maBige Zunahme der Milch erzielen. Die jungste Zusammen­
stellung (Juni 1938) uber einen therapeutischen Erfolg einer Behandlung mit 
dem Lactationshormon zur Hebung der Milchsekretion stammt von Ross. Aus 
den Tabellen seiner Arbeit ersieht man, daB er 2 Tage lang der ersten Gruppe 
von Frauen zweimal taglich je 400 Vogel-Einheiten injizierte, einer anderen 
Gruppe 1000 Einheiten, wahrend die dritte Reihe mit physiologischer Kochsalz­
li:isung gespritzt wurde. Zum Versuch gelangten Frauen mit einer Tagesmilch­
menge unter 400 g. Ross stellt fest, daB die kleinen Einheitsmengen wenig 
Erfolg haben, die Menge zu 1000 Einheiten dagegen zu den best en Hoffnungen 
berechtige. Er verzeichnet ausdrucklich starke lokale Reaktion. Die Qualitat 
der Milch wurde durch die kunstliche Zufuhr von Lactationshormon nicht 
verandert. 

Wir sehen hier bestatigt, daB, ebenso wie wir es vor Jahren beim Follikel­
hormon kennenlernten, auch auf dem Gebiete der Lactation mit ganz groBen 
Einheitsmengen operiert werden muB! Es ist ohne weiteres moglich, daB auch 
hier ebenso, wie man von wenigen hunderten Einheiten Follikelhormon auf 
zehntausende und hunderttausende Einheiten zur Erzielung eines sicheren 
Erfolges getrieben wurde, vielfach hohere Einheitsmengen des Lactationshormons 
bereitgestellt werden mussen. Die chemische Fabrik Promonta (Hamburg) 
stellte uns ein deutsches Versuchspraparat zur Verfugung, das nach den Angaben 
der amerikanischen Autoren an der Kropfdruse der Taube ausgewertet wird. 
Bis jetzt konnte ich II Frauen mit teilweise hochgradiger Hypogalaktie damit 
behandeln und dreimal eine Steigerung der Milchmenge um das 2-3fache im 
Laufe von 3-6 Tagen feststellen. In der Mehrzahl der FaIle war aber gar 
kein Erfolg zu erzielen. Wir wiihlten allerdings die Mutter nur nach der 
klinischen Diagnose "Hypogalaktie" aus und nahmen keine Rucksicht auf 
Konstitution und Alter der Wochnerinnen und auch nicht auf die anatomische 
Beschaffenheit der Brustdruse. Auch in unserer Versuchsreihe fiel die lokale 
Schmerzhaftigkeit der Injektion auf. Das uns zur Verfugung gestellte Versuchs­
praparat der "Promonta" befindet sich noch nicht im Handel und wird erst 
weiter verstarkt. 

Die kunstliche Zufuhr des Lactationshormons muB zeitgerecht erfolgen, 
d. h. nach der vollstandigen AusstoBung oder Entfernung von Naphgeburt und 
Eihauten. Ebenso wie das "EinschieBen" der Milch erst am 2. oder 3. Tage p. p. 
festzustellen ist - da die hormonelle Umstellung des mutterlichen Organismus 
nicht schlagartig mit der Geburt eintritt - ist es nur naturlich, das Prolaktin 
zum selben Termin, d. h. erst 1-3 Tagenach der Geburt zu injizieren. Unzeit-
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gemii.l3e willkiirliche Zufuhr vonLactationshormon kann nur schaden. DE FRE­
MERY beobachtete z. B. Fruchttod bei schwangeren Tieren, wenn in der Gravi­
ditat Prolaktin in hoheren Mengen gespritzt wurde. 

Seit kurzem steht das Lactationshormon auch in Form einer Salbe zur 
Verfiigung (Suppletansalbe, Boehringer-Mannheim). Kurze klinische Hinweise 
darauf liegen von EHRHARDT, SCHOLL, JORANNESSOHN vor. 'Ebenso wie das 
Follikelhormon in ausgezeichneter Weise durch die Haut resorbiert wird, nimmt 
man das von dem HVL.-Hormon an. Voss behauptet, daB, je naher man das 
Lactationshormon an die Brustdriise heranbringt, um so zweckmaBiger und 
wirtschaftlicher die Anwendung sei. Wahrscheinlich sind aber die Resorptions­
verhaltnisse eines Hormons nicht so lokal bedingt, wie es Voss und LOWE, 
JADASSOHN, UEHLINGER und ZURCHER u. a. annehmen. Die Versuche, die man 
an der Kropfdriise von Tauben gemacht hat und die besagen, daB man, wenn 
das Hormon in unmittelbarer Nahe des Kropfes injiziert wird, einen bedeutend 
kleineren Teil der Menge braucht (LYONS 1935), um eine bestimmte Gewichts­
erhohung des Kropfes zu sehen, lassen daran denken, daB durch die Injektion 
in die Kropfdriise selbst nur infolge einer reaktiven Entziindung eine Gewichts­
vermehrung eintritt. Warum sollte auch ein Hormon am Erfolgsorgan bei ort­
licher Einbringung besser wirken 1 Das Lactationshormon wirkt doch iiber 
den HVL. und wird dorthin auf dem Blutwege gebracht. Es miiBte sonst ein 
Einreiben der Salbe in die Kopfhaut der Schlafengegend, moglichst nahe der 
Hypophyse, noch mehr lactationsfordernd sein. tibrigens sehen wir Ahnliches 
z. B. bei Pituitrininjektionen in den Uterusmuskel, die als besonders "prompt" 
wirkend von manchen Geburtshelfern bevorzugt werden. Unsere Versuche an der 
Wiener Frauenklinik haben ergeben, daB die Einspritzung in den Gebarmutter­
muskel selbst, den Uterustonus nicht schneller und starker erhoht als die 
i.m. Applikation irgendwo anders. Nur ein ganz geringer Teil des Pituitrins 
kann lokal auf die contractile Substanz wirken; weitaus die Hauptmenge wirkt 
iiber den Kreislauf zentral auf das Organ. Darum sind die intravenosen 
Pituitrininjektionen blitzartig wirkend (HEIDLER, ANTOINE). - DaB bei der 
Suppletansalbe die Salbengrundlage (Vitamin A) emen ortlichen Effekt hat, andert 
nichts an der Fernsteuerung der in ihr enthaltenen Hormone. lch konnte in der 
Reichsanstalt erst in wenigen Fallen die Suppletansalbe anwenden, so daB ein 
eigenes Urteil noch nicht abgegeben werden kann. Es scheint mir aber nach 
den letzten klinischen Ergebnissen von Ross der Prolaktingehalt der Salbe zu 
gering zu sein. Der Zusammenfall des Hormon- und Salbeneffektes (Schrunden!) 
aber erscheint giinstig, und aus diesem Grunde halte ich die lokale Anwendung 
des Lactationshormons in dieser Form an der Brustdriise fiir einen Fortschritt. 
Auch das Einreiben selbst als Art Massage kann in diesem Sinne nur gut sein. 
Der "lokale" Effekt eines percutan eingebrachten Hormons scheint haupt­
sachlich darauf zu beruhen. 

Da das Prolaktin nicht nur das EinschieBen der Milch bedingt, sondern auch 
die Milchsekretion in Gang halt, verdient es bei allen jenen - leider gar nicht 
so wenigen- Frauen in der Stillperiode angewendet zu werden, bei dE:men der 
MilchfluB schon nach wenigen Wochen zu versiegen droht. Auch dafiir erscheint 
die percutane Anwendung einfacher und angenehmer - wenn das Hormon in 
hohen Dosen eingebracht werden kann. 
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SchlieBlich seien noch die italienischen Versuche (SPIRITO, REPETTI, FABRIS) 
erwahnt, die besagen, daB die Hormone des miitterlichen Teiles der Placenta 
(Decidua) fiir die Entstehung der Milchsekretion wichtig seien. Der fetale Teil 
der Placenta sei fiir die Lactation unwirksam (SPIRITO). Mit Deciduaextrakt 
und Dijodtyrosin konnte REPETTI die "funktionelle" Hypogalaktie gut beein­
flussen. FABRIS meint, daB zur Entstehung einer hypertrophischen Mamma 
und zur Aus16sung der Lactation das "Decidualhormon" notig sei. 

Auch das Serum lactierender Stuten und Kiihe soIl nach CHAUSSELAT 
lactationsfordernd sein. LEBLOND priifte auf diese Angabe hin den Gehalt des 
Serums auf Prolaktin. Die darin nachweisbare Menge aber (1 Vogeleinheit auf 
30-60 cern Serum!) kann eine fordernde Wirkung nicht erklaren. 

Zusammen!assend glauben wir iiber die Hormonbehandlung der Hypo­
galaktie sagen zu konnen, daB in allen jenen Fallen, wo das Driisengewebe 
durch die innere Sekretion der Placenta wahrend der Schwangerschaft sekretions­
reu aufgebaut wurde und nur irgendein KurzschluB in der Aus16sung des Sperr­
mechanismus zur Hypophyse besteht, mit zukiinftigen hochsten Dosen eines 
gereinigten (synthetischen?) Lactationshormons ein voller Erfolg nicht aus­
bleiben kann. DaB uns auch die deutsche chemische Industrie in kurzer Zeit 
ein hochwertiges Praparat zur Verfiigung stellen wird, daran ist nicht zu zweueln. 
Leider scheint aber dieser KurzschluB nur in einem geringen Hundertsatz der 
Hypogalaktien vorhanden zu sein. Das Hauptkontingent dieser wird wohl 
noch immer von funktionsschwachen Briisten gebildet, deren hormonaler Auf­
bau in der Schwangerschaft zu wiinschen iibrig lieB. Es bleibt uns, wenn wir 
erst nach der Geburt des Kindes vor der zu schwach lactierenden Brustdriise 
stehen, nichts anderes iibrig, als mit den alt bewahrten Mitteln jeden sezernierten 
Tropfen Milch fiir das Kind zu gewinnen und die Arbeit des HVL. auf Hochst­
leistung zu bringen, damit das vorhandene Driisengewebe sein Bestes hergibt. 

VI. Die kiinstliche Hemmnng der Lactation (das Ahstillen). 
Urn eine Brustdriise aus voller Funktion heraus untatig zu machen, sei es 

nach Verlust des Kindes oder aus einer sonstigen Notwendigkeit heraus, wurde 
seit langem die Brust ruhig gestellt, d. h. "hochgebunden" und unter Druck 
gehalten. Kalte Umschlage und Eisbeutelauflagen verminderten dabei auch 
den Stauungsschmerz. Besser und schneller wirkte die Entwasserung des 
Korpers, die in Verein mit der Ruhigstellung der Driise durchgefiihrt wird. 
Schon die gewohnlichen Abfiihrmittel, in hoher Dosis gegeben, zeitigen in 
wenigen Tagen einen Erfolg. Wir bevorzugen eine Karlsbaderkur, die auch fUr 
die Wochnerinnen am angenehmsten durchzufiihren ist. Daneben wurde Kalium 
jodatum mit sehr geringem Erfolg verabreicht. 

Die Einfiihrung der Quecksilberpraparate zur Entwasserung des Korpers in 
der inneren Medizin kommt auch dem Geburtshelfer und Kinderarzt zugute. 
1st keine Nierenschadigung oder Darmerkrankung (Resorption!) bei der stillenden 
Frau vorhanden, so laBt sich durch intravenose bzw. intramuskulare Injektion, 
z. B. von Salyrgan (2 ccm) innerhalb von 12-24 Stunden die Milchsekretion 
einschranken (MESTITZ). Man kann unbedenklich am nachsten Tag die Injektion 
wiederholen. Ein Erfolg ist damit fast immer und schnell zu erzielen. 
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1922 machte ROSENBLATT die Beobachtung, daB die Milchsekretion bei 
Wochnerinnen, die er wegen eines Herzfehlers mit Campterolinjektionen 
behandelte, zum Versiegen kam. Er teilte diese Beobachtung nur kurz mit, 
ohne sich iiber die moglichen Ursachen dieser Tatsache zu verbreiten. PHILPOTT, 
McNEIT..E bestatigten diese Beobachtung. Ausfiihrliches dariiber verdanken wir 
LIEGNER (Breslau), der bei Ratten nach Campherolinjektionen eine Schrumpfung 
des Brustdriisengewebes feststellen konnte. Die Funktionseinschrankung des 
Driisengewebes trat nach 4-5 Tagen auf. Die hemmende Wirkung des Camphers 
auf die Lactation erklart sich LIEGNER aus einer Einschrankung des Sauer­
stoffangebotes an die sezernierende Zelle, die dadurch geschadigt wird und 
ihre Funktion einstelltl. Zusammenfassend berichtet KLEIN (1936) iiber giinstige 
Resultate des Camphers bei Milchstauung. Je friiher die Injektionen p. p. 
gegeben werden, desto besser ist der Erfolg. KLEIN konnte keinerlei Lokal­
reaktionen feststellen. Es ist interessant, daB in Ungarn nach TEMESV ARY seit 
altersher Frauen mit MilchfluB ein Campfersackchen um den Hals tragen. 
Der Campher soll nach TEMESV ARY durch Ausdiinstung und darauffolgende 
Resorption vasoconstrictorisch wirken und die Ernahrung des Brustdriisen­
gewebes herabsetzen. Wir selbst haben wiederholt Campherpulver in der Dosis 
von 0,3 g (mehrmals taglich) verabfolgt, um ein Abstillen oder Abschwellen 
der schmerzenden Brust zu erreichen; der Erfolg war maBig. Die intramuskulare 
Injektion von Campherol ist dagegen zu empfehlen. Doch haben wir heute 
im Follikelhormon und in den Quecksilberpraparaten bessere Wege zum Erfolg. 

Wie schon auf S.744 mitgeteilt, wird Tkyreoideawirkstoft als sekretions­
hemmend bezeichnet und bei Milchstauung empfohlen (KRAUL u. a.). Dagegen 
berichtet neuestens V.AN TONGEREN iiber Versuche, die keinen EinfluB des 
Thyroxin auf die Lactation ergaben. Nach EpPINGER wird durch Thyreoidin 
eine Stoffwechselanderung des Korpers (Entwasserung) herbeigefiihrt. Es diirfte 
daher neben einer hormonalen EinfluBnahme auf die Lactation (iiber das Hypo­
physenzwischenhirnsystem, S. 723) das Schilddriiseninkret durch seine ent­
wassernde Eigenschaft eine kombinierte Wirkung ausiiben. -oberzeugende Er­
folge sind mit Thyreoidin bzw. Thyroxin nach unseren Erfahrungen nicht zu 
erwarten. 

Das Follikelkormon ist ein ausgezeichnetes Mittel, um in biologiscker Weise 
die Milchsekretion zu verhindern. HEROLD (1938) fand in Tierversuchen an der 
Ratte, daB kleine Dosen von Follikelhormon die Milchsekretion teilweise hemmen, 
groBe Mengen dagegen sofort abstoppen, besonders wenn die Hormonzufuhr 
sofort nach dem Wurf einsetzte. Diese Hemmung der Milchsekretion ist nicht 
kurzfristig, sondern erstreckt sich iiber langere Zeit. 

Die Hemmungseigenschaft des Follikelhormons auf die Milchsekretion wurde 
schon friihzeitig, als noch Organextraktversuche gemacht wurden und mit dem 
chemisch reinen Hormon noch nicht gearbeitet werden konnte, erkannt (FELLNER 
1931 u. a., s. S.717). Die "Obertragung dieser Versuchsergebnisse auf den 
Menschen ergaben voUen Erfolg. Es liegen bereits zahlreiche Berichte dariiber 
vor (MAYOR, DE JONGH, ROBSON, SAWIZKI, SNOEOK, FELLNER, NELSON, 
SOHmCH, SMITH und SMITH, ANSELMINO, REPETTI, HOFFMANN, LINDEMANN). 

1 1m Gegensatz dazu ist das Vitamin B2 (Lactoflavin) zu nennen. Es gilt als "Atmungs­
vitamin" der Zelle. Sollte etwa darauf die laktagoge Wwkung des Vitamins B2 beruhen? 
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Nach ROBSON kann auch das mannliche Geschlechtshormon (Testosteron­
propionat) die Milchsekretion hemmen. Die Follikulineinheiten, die zuerst 
gegeben wurden, waren fUr eine volle Wirkung zu gering. MAYOR stellte fest, 
daB die z. B. vonSAWIzKI und SNOEOK gegebenen Dosen von 800-18000 M.E. 
in seinen Versuchen unwirksam waren. Als dieser Autor bei 18 Frauen in den 
erst en Wochenbettstagen taglich 10000 i. B.E. spritzte, war das Resultat noch 
immer schlecht. In einer weiteren Reihe von 15 Wochnerinnen erhohte MAYOR 
die Tagesmenge auf 250000 i. B.E. Die Injektion erfolgte einmalig am erst en 
Wochenbettstag. In 12 Fallen trat prompter Erfolg ein. Bei den 3 Frauen, 
die weiter Milch gaben, wurde diese einmalige hohe Dosis wiederholt und es 
konnte die Lactation sofort zum Stillstand gebracht werden. Nachpriifungen 
bestatigten diesen Bericht. Wir konnen auch ohne die oben erwahnten Ver­
fahren (Hochbinden der Brust, AbfUhren, Entwasserung) nur mit dem Follikel­
hormon aHein die Lactation innerhalb kurzer Zeit zum Versiegen bringen. 
Follikelhormon ist bisher das einzige Mittel, das kausal die Tatigkeit der Brust­
driise einsteHt. DaB es nicht direkt auf das "Lactationszentrum" wirken solI, 
sondern iiber das Ovar (Gelbkorper), wurde im Abschnitt iiber die Physio­
logie der Lactation gesagt (S. 721). 

VerhaltnismaBig selten entstehen nach Brustdriisenabscessen Milchfisteln, 
die geringe Neigung zur Heilung zeigen. Wird die Brust abgepumpt, so ver­
starkt sich der MilchfluB durch die Fistel. Eine stark rinnende Milchfistel 
kann fiir die stillende Mutter lastig bis unertraglich sein. LINDEMANN und 
ERNST versuchten mit FoHikelhormon (Progynon B oleos. oder Dnden, 
50000 i. B.E. und taglich je 1000 i. E. Follikulin Menformon) den MilchfluB 
zum Stillstand zu bringen. Der Erfolg war gut. Als Behandlung einer Mastitis 
kommt das Follikelhormon nur dann in Frage, wenn abgestiHt werden muB. 
Auf die Entziindung selbst hat das Hormon keinen EinfluB. 

VII. Schlu6betrachtungen. 
Die Lehre von der inneren Sekretion, die im letzten Jahrzehnt auf kaum 

geahnte Fortschritte blicken kann, hat auch auf dem Gebiete der Physiologie 
der Milchbildung und der Funktionspathologie der Brustdriise befruchtend 
gewirkt. Der natiirliche Vorgang des arbeitsfahigen Organs ist restlos geklart 
und wir konnen auch experimentell den schrittweisen Aufbau des Driisen~ 
korpers nachahmen. Ebenso ist die LactationsauslOsung wohl in den Grund­
ziigen bekannt und laBt sich mit dem Wirkstoff der dafiir bedeutungsvollsten 
Driise willkiirlich durchfiihren. 

Die engen Beziehungen aber zwischen der Hypophyse (HVL.) und anderen 
Driisen mit innerer Sekretion, die durch fleiBige und interessante Experimente 
besonders der nordamerikanischen Schule unzweideutig festgestellt worden sind, 
verwirren das uns zuerst so klar erschienene Bild. Wenn z. B. die Entfernung 
der Nebennieren(rinde) schwere Storungen in der Lactation hervorruft und 
dieser Hormonausfall durch andere Wirkstoffe (sowohl von Hormon- als auch 
von Vitaminnatur), bei denen 'wir bislang keinerlei Beziehungen in dieser Richtung 
hin kannten, wettgemacht werden kann, so sind das Liicken unserer Kenntnisse, 
die wir eingestehen miissen. Auch die Bedingungen, unter denen sich das 
Zwischenhirnsystem, das nach den schonen Untersuchungen BERBLINGERS und 
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SCHARRERs u. a. ohne Zweifel eine wichtige innersekretorische Queile darsteilt, 
in den Weg der Impulse zur LactationsanslOsung bzw. -hemmung einschaltet, 
werden gegenwartig mehr geahnt als gewuBt. 

So ist es verstandlich, daB bei der Vielheit der Faden, die aile an dem fiktiven 
Zentrum der Lactation angreifen, eine rationelle Behandlung der Hypogalaktie 
derzeit noch nicht moglich ist. Durch die Darstellung des laktagogen Hormons 
haben wir zwar eine gute Waffe in die Hand bekommen, die ihre Gute aber 
nur dann erweisen kann, wenn sie in entsprechender Starke und am tauglichen 
Objekt versucht wird. Mit Treibstoff allein, um einen Vergleich zu geben, 
kann mannicht fahren. Es muB eine wohlausgebildete Verbrennungskraftmaschine 
vorhanden sein, in der sich der Treibstoff in Arbeitsleistung umsetzt. Wir konnen 
diesen Vergleich noch weiter fiihren und sagen, daB der Motor von Haus aus 
schlecht konstruiert und fUr die Inbetriebsetzung nicht vorbereitet sein kann. 
Dann hilft der beste Treibstoff nicht. Hier entspricht die schlechte Konstruktion 
des Motors dem in der Schwangerschaft mapgelhaft auf- und umgebauten 
Drusengewebe. 1st der Entwurf und Aufbau' des Motors gut und genugend 
Treibstoff vorhanden, so kann die Inbetriebsetzung und der Lauf des Motors 
schwer sein infolge schlechter Schmierung oder schwergehender (zu fest ein­
gepaBter) Kolben. Wir wollen diesen "funktioneilen" Fehler des Motors mit 
der Schwergiebigkeit einer funktionsbereiten, gut ausgebildeten Brustdruse ver­
gleichen, der genugend Prolaktin zur Verfugung steht. Es ware um die Be­
kampfung der Stillnot besser bestellt, wenn in den meisten Fallen nur der 
Treibstoff allein fehlen wiirde, den wir kunstlich zufuhren konnen, da wir ihn 
jetzt durch die Darsteilung des Prolaktin zur beliebigen Verfugung haben. Do'ch 
sind leider die meisten Hypogalaktien auf den mangelhaften Aufbau des Milch­
motors wahrend der Schwangerschaft· zuriickzufiihren. 

Die meisten, fast aIle Laktagoga haben, um zu wirken, eine funktionstuchtige 
Druse zur Voraussetzung. Darum haben sich die vielen "milchtreibenden" 
Mittel beim normal lactierenden Tiere bewahrt und es konnte, wie wir gesehen 
haben, oftmals hier uber Produktionssteigerung berichtet werden, wahrend alle 
diese Laktagoga bei der Anwendung an der hypogalaktischen Frau versagen 
muBten und tatsachlich versagen. Laktagoga haben nach unserer heutigen 
Kenntnis nur dann in der menschlichen Stillperiode einen Wert, wenn es sich 
darum handelt, die ProduktionsgroBe der Brust z. B. bei einer Anstaltsamme, 
uber den Bedarf des eigenen Kindes hinaus zu steigern. 

Trotz unserer Fortschritte in der Hormon- und Vitaminlehre und trotz 
der unbestreitbaren Triumphe, auf die wir im Laboratorium hinweisen konnen, 
miissen wir heute noch immer als bestes Verfahren, eine nicht recht in Gang 
gebrachte Milchdriise auf ihre mogliche Hochstleistung zu bringen, die rest­
lose mechanische Entleerung durch das saugende Kind, die Pumpe oder die 
melkende Hand bezeichnen. Psychische Hemmungen werden durch guten Zu­
spruch und suggestive Behandlung beseitigt. 

Die vereinigte Hormon- Vitaminbehandlung hat nicht nur die genaue Kennt­
nis der komplizierten physiologischen V organge in der Lactation zur Voraus­
setzung, sondern auch die restlose Erkennung, welches Rad in dem Gesamt­
getriebe fehlt. Wenn diese Voraussetzungen auch heute noch nicht gegeben 
sind, so solI uns das nicht damn hindernL auf dieseI!l zweifellos aussichtsreichen 
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Wege weiter zu gehen. Die vorbereitende Hormonbehandlung der Brustdriise 
wahrend der Schwangerschaft scheint hier die meiste Aussicht auf Erfolg zu 
haben. Sie wird stets in der Hauptsache dort am Platze sein, wo bei mehr­
geschwangerten Frauen in der ersten Schwangerschaft eine Hypogalaktie fest­
gestellt wurde, konnte aber auch zu einer allgemein vorbeugenden MaBnahme 
ausgebaut werden! Dber den Wert einer vorbeugenden Vitaminbehandlung 
fehlt uns noch jedweder Anhaltspunkt. 

1ch bin mir wohl bewuBt, daB auch dieses mein kurzes Referat, zumindest 
in den Abschnitten iiber die Hormon- und Vitaminfragen das Schicksal aller 
Publikationen auf dem Gebiete der Endokrinologie teilen wird, namlich schnell 
zu veralten. Doch ist durch die Aufklarung des hormonalen Einflusses beson­
ders der Hypophyse und der Darstellung ihres lactationsspezifischen Wirk­
stoffes eine Etappe in unserem Kampfe gegen die Stillnot abgeschlossen. Um 
die verwirrenden Einzelheiten, die widersprechenden Angaben und Untersu­
chungsergebnisse und die unklaren Vorstellungen auf dem Gesamtgebiet der 
Brustdriisenfunktion zu ordnen, zu sichten und, wenn moglich, zu beseitigen, 
wurde diese Zusammenfassung gegeben. 
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I. Einleitung. 
Die Bedeutung der inneTen SekTetion fUr den Ablauf biologischen Geschehens 

im menschlichen Organismus ist fundamental. Das Verstandnis fur den gesetz­
maBigen Ablauf des Lebens und damit fUr den OTlJanismusbelJTiff erschlieBt 
uns gerade diese Forschungsrichtung, die kein Sondergebiet der klinischen 
Medizin darstellt, sondern eine ihrer wichtigsten Grundlagen ist. Der Begriff 
Secnition inteme im Gegensatz zur SecTetion exteme geht auf die Arbeiten des 
franzasischen Forschers CLAUDE BERNARD (1885) zuruck. Zum Begriff der 
klassischen HOTmone gehart, daB sie in bestimmten Drusen mit innerer Sekretion 
gebildet und direkt an die Blut- oder Lymphbahn abgesondert werden. HOTmone 
sind nach der strengen Definition von BAYLISS und STARLING organische Ver­
bindungen, die im tierischen und menschlichen Karper dauernd oder periodisch ge­
bildet werden mussen, um die normale Tatigkeit der Organe sowie vor aHem das 
harmonische Zusammenspiel der spezifischen Organfunktionen zu gewahrleisten. 

Die lclinische Medizin beschaftigt sich etwa seit dem Jahre 1889 mit der Endolcrino­
logie; damals konnte der bereits 72jahrige BROWN-SEQUARD in Versuchen an sich selbst 
zeigen, daB llach Zufuhr von Hodenextrakt seine geistige und kiirperliche Lebenskraft 
sich erheblich steigerte. Der eigentliche Begriinder der Lehre von der inneren Sekretion 
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ist aber der Gottinger Physiologe BERTHOLD, dessen grundlegende Untersuchungen (1849) 
leider nicht die richtige Wtirdigung erfahren haben und infolgedessen bald in Vergessenheit 
geratim sind. Bei jungen Hahnen, denen er die Hoden entfernte und sie dann unter die Korper. 
haut nahte, entstand nicht der Kapaunentyp, vielmehr blieb der Hahnencharakter erhalten. 

Ein allgemeiner Blick auf die Literatur zeigt, daB das Nebennierenproblem 
seit der Entdeckung des Nebennierenrindenhormons zunehmend klarer, iiber­
sichtlicher und die Therapie der Nebenniereninsuffizienz damit erfolgreicher 
geworden ist. Die wichtige Entdeckung des Hormoncharakters der Nebennieren­
rinde hat in den letzten Jahren sowohl in biologischer als auch klinischer Hinsicht 
die Arzteschaft vor neue Aufgaben gestellt und dazu gefUhrt, das Nebennieren­
problem in toto erneut aufzurollen. Die Aufforderung der Herausgeber, eine 
zusammenfassende Abhandlung iiber die Erkrankungen der N ebennieren .. zu 
schreiben und auf breitester Grundlage eine kritische Ubersicht iiber den gegen­
wartigen Stand des Nebennierenproblems zu geben, ist insofern reizvoll, als es sich 
hierbei um ein Forschungsgebiet handelt, das in jiingster Zeit fUr die klinische 
Pathologie eine in mannigfacher Hinsicht immer gr6Bere Bedeutung erlangt hat. 

Fiir den praktischen Arzt besteht heute mehr denn je der Wunsch, daB die 
Ergebnisse der spezialistischen Forschungen zu einer einheitlichen Betrachtung 
zusammengefaBt werden. Fiir den Versuch einer solchen synthetischen Betrach­
tungsweise ist nach unserer Auffassung gerade die Nebennierenpathologie be­
sonders geeignet. Aus diesen Uberlegungen heraus haben wir uns seit etwa 
5 Jahren systematisch mit Untersuchungen aus dem groBen Fragenkreis der 
Nebennierenphysiologie und -pathologie befaBt. 1m folgenden wird daher der 
Versuch gemacht, unter Heranziehung der sonst vorliegenden Literatur sowie 
unter besonderer Verwertung eigener Untersuchungsbefunde einen kritischen 
Uberblick iiber die bisherigen wichtigsten Ergebnisse auf diesem Gebiete zu 
geben. Die Fiille der iiber diesen Gegenstand erschienenen einschlagigen Arbeiten 
mit ihren neuen Gesichtspunkten sowie das starke Interesse, welches die prak· 
tische Medizin in den letzten Jahren den zahlreichen Nebennierenerkrankungen 
entgegenbrachte, rechtfertigen heute durchaus den Versuch, die Forschungs­
ergebnisse der jiingsten Zeit auf diesem Gebiete unter Beriicksichtigung des 
Ganzheitsstandpunktes zusammenzufassen. Vor allem solI hier einer arztlichen 
Betrachtungsweise des Nebennierenproblems Raum gegeben werden. Neben 
der experimentellen Forschung wird daher in erster Linie die Klinik Beriicksich­
tigung finden miissen. Dabei werden nur solche Gebiete besprochen werden, 
bei denen schon verwertbare Ergebnisse im Sinne unseres Themas vorzuliegen 
scheinen. 1m Hinblick auf die bereits uniibersehbare Literatur iiber diesen 
Gegenstand soIl kein Versuch einer umfassenden Zusammenstellung gemacht 
werden; es k6nnen auch nur die wichtigsten Originalarbeiten fUr die einzelnen 
Angaben direkt zitiert werden. Der Zweck der vorliegenden Abhandlung wird 
am besten so erreicht, daB die vorliegenden physiologischen und pharmako­
logischen Ergebnisse im Lichte ihrer therapeutischen Anwendung bzw. unter 
besonderer Betonung derselben er6rtert werden. Es ist also keineswegs beab­
sichtigt, ein nach allen Richtungen hin erschopfendes Sammelreferat iiber die 
Pathologie und Therapie der Nebennierenfunktionsstorungen zu geben, vielmehr 
sollen nur die fiir die arztliche Praxis wichtigsten Kapitel dieses ausgedehnten Ge­
bietes einer kritischen Betrachtung unterzogen werden, wobei ganz besonders das 
biologische Geschehen zum Verstandnis klinischer Wirkungen herangezogen wird. 
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II. Entwicklung und Aufbau der Nebennieren. 
Die Nebenniere der Saugetiere und des Menschen stellt eine anatomische 

Vereinigung zweier DrUsen, des Nebennierenmarks und der Nebennierenrinde, 
dar, die sich sowohl entwicklungsgeschichtlich und morphologisch als auch 
funktionell wesentlich unterscheiden. Die Menge der Rindensubstanz betragt 
etwa das 8-9fache der Marksubstanz. Die Rinde ist ein nicht segmentarer 
Abkommling des ventralen COlomepithels, also mesodermalen Ursprungs, 
wahrend das Mark einem bestimmten Abschnitt der segmentaren, durch Aus­
wanderung gewisser Zellen aus der Neuralleiste gebildeten Anlage des Sympa­
thicus entstammt, also ektodermaler Herkunft ist (FISCHEL). Jeder dieser Anteile 
liefert Inkrete mit spezifischer Wirkung, namlich das Rindenhormon Cortico­
steron und das Markhormon Adrenalin. 

Die Rinde, die aus protoplasmareichen epithelialen Zellhaufen besteht, setzt 
sich histologisch aus drei Zonen zusammen. Die aufJere (Zona glomerulosa) 
enthalt schlingen- oder bogenformig angeordnete Zellreihen. Die mittlere (Zona 
fasciculata) besteht aus radiar gerichteten, anastomosierenden Saulen polygo­
naler Epithelzellen. Die Zona fasciculata, die die breiteste Zone ist und doppel­
brechende Lipoidgranula enthalt, versieht offenbar hauptsachlich die mit dem 
Lipoidstoffwechsel der Nebennierenrinde zusammenhangenden Funktionen. 
Die innere Zone. (Zona reticularis} besteht aus kleineren oder groBeren Gruppen 
polyedrischer Zellen mit sich netzartig durchflechtenden Zellziigen. Der Rinden­
aufbau der Nebenniere ist abhangig von der mehr oder weniger groBen Speiche­
rung bzw. Abgabe von Lipoiden und Hormonen (ZWEMER). MaBgebend bei 
der Einteilung in einzelne Formen sind nach Untersuchungen von ZWEMER 
die Lipoidmenge der Fasciculata und die Breite der drei Untergliederungen der 
Rinde (Glomerulosa, Fasciculata, Reticularis). Interessant ist, daB auch ein 
ausgesprochener Unterschied in der Gestalt der Makrophagen der drei Neben­
nierenrindenschichten besteht. Der spezitische Charakter der Nebennierenrinde 
liegt also nicht nur in den Parenchymzellen, sondern auch in den Mesenchym­
zellen, wie beispielsweise in den Makrophagen der GefaBwand ( GOYANES ALVAREZ). 

Die Marksubstanz der Nebenniere ist histologisch durch das Vorhandensein 
eigenartiger breiter, polymorpher, in Reihen oder Balken angeordneter Zellen 
gekennzeichnet, die eine eigentiimliche Affinitat zu ChromsalzlOsungen besitzen 
und daher chromaffine Markzellen heWen. Die auBerordentlich wichtige Stellung 
der Nebenniere im Organismus geht aus ihrer einzigartigen nervosen Versorgung 
(BOTAR und O'SHAUGHNESSY) sowie aus ihrer hervorragenden Durchblutung, 
die vielleicht die beste der driisigen Organe ist, hervor. Das Capillarblut in 
der Nebennierenrinde ist bei gesteigerter Adrenalinsekretion durchweg ver­
mehrt (SJOSTRAND). Eine besonders griindliche und sorgfaltige Studie iiber 
die Innervation der menschlichen Nebenniere verdanken wir STOHR. Die Driisen­
zellen der N ebennierenrinde erhalten ihre nervose Versorgung teils von der 
Kapsel, teils von dem im Mark befindlichen Nervengeflecht. Die tjbertragung 
des nervosen Reizes obliegt bei den Driisenzellen der Nebennierenrinde ebenso 
wie bei den exkretorischen Driisenzellen dem nervosen Terminalreticulum. 
Die Zona reticularis ist der an Nerven reichste Teil der Nebennierenrinde (KUBO). 
1m Mark der menschlichen Nebenniere findet sich ein enormer Reichtum von 
Nervenfasern vor. Der Zusammenhang zwischen chromaffinen Zellen und vege-
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tativem Nervensystem wird durch das Terminalreticulum hergestellt, welches 
jede chromaffine Zelle unter nervosen EinfluB bringt. Die Ganglienzellen der 
menschlichen Nebenniere weisen besOIidere nervose Endorgane auf, die mit 
groBter Wahrscheinlichkeitreceptorische Apparate darstellen. Die Kenntnis 
des von SUNDElt-PLASSMANN fiir die Nebenniere nachgewiesenen neurovegeta­
tiven Terminalreticulums ist zweifellos von besonderer Bedeutung. Wichtig 
ist vor allem die Feststellung, daB zwischen der Innervation der Organzellen 
und der GefaBinnervation nirgends eine Trennung besteht. 

FUr die inkretorische Funktion der N ebenniere kommen somit auf Grund 
des anatomischen und entwicklungsgeschichtlichen Aufbaues dieses Organs 
zwei verschiedene Gewebsarten, die Rinde und das M!:l,rk, in Betracht. Fiir die 
einheitliche Funktion des Gesamtorganes sind zweifellos sowohl die lipoid- und 
cholesterinreiche Rinde als auch das chromaffine Mark von wesentlicher Be­
deutung. Ob der ganzen Nebenniere noch andere Funktionen zukommen als die, 
welche sich aus den beiden Teilfunktionen der Rinde und des Markes erklaren 
lassen, ist unwahrscheinlich, wie sehr auch manches dafiir spricht, daB die 
Syntopie von Mark und Rinde keine zufallige ist (P. TRENDELENBURG, WIESEL). 

Diese bisher ganz allgemein anerkannte Trennung beider Nebennierenanteile 
wird in letzter Zeit durch v. Luc.ADOU bestritten. Dieser Autor hat mit einer 
Methodik des Wachsmodells und bei gleichzeitiger Anwendung der tangentialen 
Schnittfiihrung in Serienschnitten den Nachweis erbringen konnen, daB nicht 
nur das Interrenalgewebe der Nebennierenrinde beim Menschen ein zusammen­
hangendes System von Zellschlauchen bildet, sondern daB dariiber hinaus auch 
dieses Schlauchsystem von der Rinde zum Mark ohne Unterbrechung ineinander 
iibergeht. Ob und welche physiologisehe Bedeutung dieser zunachst nur rein 
anatomischen Tatsache zukommt, ist vorlaufig noch nicht abzusehen. Wenn 
v. LucADou auf Grund dieser rein anatomischen Studien eine histologische 
Einheit der Nebenniere ("Epinephron") annimmt, so ist damit die Korrelation 
Rinden- und Markwirkung vorerst nicht bewiesen; denn die Moglichkeit einer 
ehemischen Vereinigung des fettlOslichen Corticosterons mit dem wasserloslichen 
Adrenalin zu einer einheitlichen Substanz ist in der Gegenwart undenkbar. 

III. Physiologie der Nebennierenfunktion. 
Die ersten Anhaltspunkte iiber das Wesen der Leistung der N ebenniere wurden, 

wie bei den meisten anderen innersekretorischen Organen, durch kritische 
Betrachtung der Beziehungen von Obduktionsbefunden zu klinischen Beobach­
tungen gewonnen. 1m Jahre 1855 wurde zum ersten Male von dem Londoner 
Kliniker THOMAS ADDISON ein am Menschen beobachtetes KrankheitsbiId auf 
Grund des pathologisch-anatomisehen Befundes mit der Zerstorung der Neben­
nieren in ursachlichen Zusammenhang gebracht. 

Diese grundlegende Arbeit von ADDISON biIdete den Ausgangspunkt fUr die 
Erforschung der Physiologie der Nebennieren. Der franzosische Physiologe 
BROWN-SEQUARD hat als erster im Jahre 1856 durch Exstirpationsversuche 
die Unentbehrlichkeit der Nebennieren fiir das Leben der Wirbeltiere bewiesen. 
Unter Beriicksichtigung der - von morphologischer und entwicklungsgeschicht­
lieher Seite gewonnenen - Erkenntnis, daB die Nebenniere des Warmbliiters aus 
zwei versehiedenen Systemen - dem Mark (Adrenalgewebe - Ektoderm) 
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und der Rinde (Interrenalgewebe - Mesoderm) - besteht, wurden zunachst 
Untersuchungen daruber angestellt, welches dieser beiden Systeme das lebens­
wichtige ist. 

Bis in die neueste Zeit war hieruber unter den verschiedenen Autoren keine 
Einigung zu erzielen. Es ist das Verdienst von BIEDL, als erster an Fischarten, 
bei denen die beiden Nebennierenbestandteile getrennt liegen und isoliert entfernt 
werden konnen, den Nachweis der Lebensnotwendigkeit des Rindenanteiles der 
Nebenniere erbracht zu haben. Wurden aber Versuche am Warmbluter unter­
nommen, so gingen die Ergebnisse der Forscher 'wieder vollig auseinander. 
Erst in der Folgezeit wurden diese widerspruchsvollen Resultate in methodisch 
einwandfreien Untersuchungen dahin aufgeklart, daB bei Fehlen von akzesso­
rischem Rindengewebe auch nebennierenlose WarmblUter ausnahmslos sterben. 
Die Ratte beispielsweise ist kein geeignetes Testobjekt fUr die Auswertung von 
Nebennierenrindenextrakten (CLEGHORN, CLEGHORN, FORSTER und MCVICAR). 
Interessant ist in diesem Zusammenhang aber die Feststellung, daB hypophysek­
tomierte Ratten die Nebennierenentfernung nicht uberleben, weil etwaige 
akzessorische Nebennieren infolge Fehlens des corticotropen Hormons atro­
phieren und infolgedessen fUr die Cortinproduktion ausfallen (REIss, BALINT 
und ARONSON). 1m ubrigen laBt sich im Tierversuch die Transplantation der 
Nebennieren leicht durchfuhren, sofern es sich um Transplantate von jungen 
Tieren auf junge handelt (RUTISHAUSER und GUYE, INGLE und HIGGINs). Die 
Moglichkeit der Ubertragung lebenden Nebennierengewebes auf experimentellem 
Wege ist vor Jahren zuerst von SCHMIED EN sowie von STOERK und v. HABERER 
in Angriff genommen worden. KLAGES hat inletzter Zeit sich die Frage vorgelegt, 
inwieweit man bei Kaninchen frei in die Niere transplantiertes N ebennierengewebe 
durch Zerst6rung der anderen Nebenniere zu ausgleichendem hypertrophischen 
Wachstum bringen kann. KLAGES ist es gelungen, einen frei transplantierten 
Nebennierenkeim fUr die lange Dauer von 312 Tagen lebend zu erhalten. Nach 
weitgehender Zerstorung der anderen Nebenniere ist es sogar zu deutlichen 
Wucherungserscheinungen am Transplantat gekommen, ohne daB man die 
regenerativen Adenombildungen am transplantierten Nebennierengewebe als 
echtes Geschwulstwachstum im Sinne der GRA WITzschen Tumoren ansprechen 
konnte. Wesentlich ist die Feststellung von KLAGES, daB die durch chronische 
Arsengaben erstrebte kunstliche Steigerung der Wachstumsreize bei der freien 
Transplantation von Nebennierengewebe zur eindeutig verbesserten Einheilung 
in die Niere fUhrt. Nebennierenlose Tiere mit auto- oder homooplastischen 
Nebennierenrindentransplantaten sind also durchaus lebens- und wachstums­
fahig (AOUSLENDER, WYMAN und TUM SUKEN, HEMMINOSEN). 

Die Entdeckung des Adrenalins durch OLIVER Ulid SCHAFER im Jahre 1894, 
die fraglos einen groBen Fortschritt in der Nebennierenphysiologie bedeutete, 
brachte indessen keine endgUltige Losung des Nebennierenproblems; sie fUhrte 
im Gegenteil anfangs zu einer Uberschatzung der physiologischen Rolle des 
Markhormons und drangte die Frage nach der Physiologie der Nebennierenrinde 
fUr langere Zeit in den Hintergrund. Erst in den letzten Jahren schenkte man 
der Bedeutung der Nebennierenrinde wieder mehr Beachtung. Vor aHem waren 
es Beobachtungen am Krankenbett, die dem Kliniker die therapeutische Wir­
kungslosigkeit des Adrenalins bei echten Formen von ADDIsoNscher Krankheit 
immer wieder eindringlich vor Augen fUhrten. 
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Es sind zwei verschiedene Wege der experimentellen Forschung, die unsere 
Kenntnisse uber die innersekretorische Leistung der Nebelmierenrinde stutzen 
und erweitern ki::innen: Die Ausschaltung der Hormonwirkung durch Entfemung 
des hormonbereitenden Organs und die Anreicherung des Hormons im KiYrper 
durch Einverleibung von aufJen. 1m Gegen­
satz hierzu sind die Feststellungen uber das 
Markhormon fast ausschlieBlich an Tieren ge­
wonnen worden, bei denen die Nebennieren 
im Organismus verblieben sind, also durch 
zusatzliche Dosen. 

Wie bereits ausgefuhrt, kam man auf dem 
ersten dieser Wege in der Nebennierenforschung 
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nur langsam vorwarts. Die strukturellen Eigenarten der morphologisch und 
genetisch nicht einheitlichen Nebenniere trubten die Reinheit der Exstirpations­
versuche. Um so wichtiger sind die Ergebnisse, zu denen man auf dem zweiten 
Wege gelangt ist. Sie haben gerade ill letzten Jahrzehnt eine Fulle von Fest­
stellungen gebracht, unter denen man einige als endgultig bezeichnen dad. 
Den amerikanischen Forschern HARTMAN und Mitarbeitern, SWINGLE sowie 
ROGOFF und STEWART gebuhrt das Verdienst, das Vorhandensein einer hormon­
artig wirkenden aktiven Substanz in Rindenauszugen ("Uberlebenshormon" der 
Nebennierenrinde) uberzeugend nachgewiesen zu haben. Die Chemie ist in den 
letzten Jahren wesentlich gefi::irdert worden. Es konnte der Beweis erbracht 
werden, daB Cortin ebenfalls ein Ringsystem wie die Sterine enthiHt (MASON, 
MYERS und KENDALL). Zahlreiche andere Verbindungen erwiesen sich an 
nebennierenlosen Tieren physiologisch als vi::illig inaktiv (WINTERSTEINER und 
PFIFFNER). Es sind nach den gnmdlegenden Untersuchungen von chemischer 
Seite (REICH STEIN) bis heute die folgenden 5 Substanzen bekannt, denen Cortin­
wirksamkeit zukommt. 
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V. 17 -Oxy-dehydl'o-col'ticostel'on 

I ist mit Hilfe synthetischer Methoden aus Stigmastel'in und Cholestel'in hergestellt 
worden, seine Konstitution ist sichel'. II-V sind aus Nebennierenrindenextrakten isoliert 
WOrdell. Die Konstitution von IV und V ist weitgehend gesichert, diejenige von II und III 
ist zur Hauptsache aus Analogieschliissen abgeleitet. Die hochste Aktivitat besitzen I 
und II. Es ist wahrscheinlich, daB die Nebenniere noch mindestens einen weiteren Stoff 
produziert, del' noch aktivel' ist oder die vVirJnmg del' obengenannten steigert. 
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Samtliche 5 Substanzen sind Derivate des Progesterons, die aber mindestens 
eine Hydroxylgruppe in 21-Stellung tragen. Diese ist offenbar wichtig, denn 
Progesteron selbst zeigt keine Cortinwirksamkeit. Ebenso ist die Doppelbindung 
in 4-Stellung wichtig, denn die Wirksamkeit geht durch die Hydrierung derselben 
verloren. Desoxycorticosteron ist die einfachste Verbindung, die heute bekannt 
ist und Cortinwirksamkeit besitzt, vielleicht ist eine weitere Vereinfachung des 
Molekiils iiberhaupt nicht mehr moglich, ohne die Wirksamkeit aufzuheben 
(REICRSTEIN). Diese Resultate erlauben es, Spekulationen iiber den mog­
lichen biochemischen Mechanismus anzustellen, in den diese Hormone in vivo 
eingreifen. Die chemisch aktivste Gruppe ist die Ketolgruppe (-CO-CH20H). 
Nach der Theorie von VERZAR und seines Mitarbeiterkreises in Basel greift 
das Rindenhormon irgendwo in den ProzeB vieler Phosphorylierungen im 
Organismus ein. Die Phosphorylierung ist aber chemisch ein Spezialfall einer 
Veresterung. Es ist zwar noch nicht nachgewiesen, daB Ketole auch in diesem 
Spezialfall als Katalysatoren zu wirken vermogen. Trotzdem solI nach REICH­
S'l'EIN als Aru;egung fUr Versuche schon hier auf diese Moglichkeit hingewiesen 
werden. Danach konnte das Cortin als besonderer Phosphatiibertrager wirken, 
dadurch, daB es an der 21-standigen Hydroxylgruppe besonders leicht Phosphor­
saure aufnimmt und wieder abgibt. Ob neben diesem Uberlebenshormon noch 
andere Inkrete der Nebennierenrinde wirksam sind, insbesondere solche, die 
gewisse Stoffwechselvorgange (HARROP, HARROP und THORN) und die Keim­
driisenfunktion (FR. HOFFMANN, EHRENSTEIN und BRITTON, POTTENGER jr. 
und SIMONSEN) beeinflussen, entzieht sich unserer genauen Kenntnis. Die 
positiven Ergebnisse einzelner Forscher miissen erst durch Nachuntersuchungen 
bestatigt werden. Die Versuche, die Erscheinungen der Nebenniereninsuffizienz 
auf mehr als ein Hormon zuriickzufiihren, beruhen nach den Angaben von GROLL­
MAN und FrRoR auf falschen Grundlagen. 

Manche der noch vor kurzem lebhaft umstrittenen Theorien sind durch den 
positiven Ausfall des wichtigsten experimentellen Versuchs nunmehr gestiitzt. 
Mehrfach gelang das Experimenturn crucis, d. h. man konnte die nach Neben­
nierenentfernung auftretenden Storungen durch Zufuhr von geeignet bereiteten 
(eiweiB- und adrenalinfreien) Rindenausziigen wieder beseitigen. Da uns dem 
Ausfall der Substitutionstherapie eine besondere Beweiskraft zuzukommen 
scheint, sollen die Ergebnisse der Versuche, in denen dem nebennierenlosen Tier 
kiinstlich Rindenextrakte zugefUhrt wurden, in den V ordergrund der folgenden 
Betrachtungen gestellt werden. Eine erschopfende Darstellung der experi­
mentellen Erfahrungen iiber die Leistungen der Rindenhormonzufuhr wird hier 
nicht gegeben. Beabsichtigt ist lediglich, auf Einzelpunkte Streiflichter zu 
werfen, die uns in groBen Ziigen Zusarnrnenhdnge irn Geschehen 'und Wesen der' 
N ebennierenfunktion erhellen sollen. 

Auf das kaum mehr iibersehbare wissenschaftliche Schrifttum iiber die 
Wirkungen des Adrenalins, seine Sekretion, seine physiologischen Aufgaben 
und pharmakologischen Fahigkeiten sowie seine Beziehungen zu anderen Inkret­
organen wird hier nicht naher eingegangen. Es geniigt der Hinweis, daB das 
Adrenalin auf aIle Organe eimvirkt, die in Beziehungen zum Nervus sympathicus 
stehen. Die physiologische Bedeutung dieses Stoffes liegt einmal in der Bereit­
stellung von Zucker aus Leberglykogen fUr den akuten Nahrstoffbedarf und 
ferner in der Regelung der Durchblutung arbeitender Organe. Das Bild der 



Erkrankungen der Nebennieren. 783 

hormonalen Bedeutung des chroma//inen Systems kann heute als fast abgeschlossen 
gelten. GroBe Adrenalinausschiittungen werden als "Notfallsreaktion" (CANNON) 
aufgefaBt, wahrend kleinste Mengen als Kreislau/hormon nach REIN einen steten 
"Okonomisierungsvol'gang" durch Blutverteilungsanderungen bewirken. 

1. Muskelschwache. 

Die Muskeladynamie ist beim Tier das auffalligste und hervorstechendste 
Symptom des Nebennierenausfalls. Die verminderte Leistungsfahigkeit der 
quergestreiften Muskulatur nach Nebennierenexstirpation ist ein Ausfallsymptom 
der Nebennierenrinde (BIEDL, KISCH, INGLE und HARRIS). Nebennierenlose 
Tiere zeigen ausnahmslos eine geringe Muskelleistungsfahigkeit und eine ge­
steigerte Muskelermiidbarkeit (THADDEA, BENETATO, MAES). Die Muskel­
adynamie nitch Nebennierenentfernung ist nicht nur bei Kaltbliitern, sondern 
auch bei Warmbliitern im Arbeitsversuch eindeutig nachweisbar. Cortin steigert 
die Muskelkontraktilitat nebennierenloser Ratten ganz gewaltig, ohne Rinden­
hormon kommt es zu einem fast volligen Verlust der muskularen Leistungs­
fahigkeit (INGLE, NILSON und KENDALL). Von Interesse ist, daB faradisch 
gereizte Muskeln nebennierenloser Tiere rascher ermiiden als die der Kontroll­
tiere (THADDEA, INGLE, HALES und HASLERUD). Die schnelle Ermiidung der 
Skeletmuskeln nebennierenloser Meerschweinchen laBt sich durch Rindenhormon­
zufuhr riickgangig beeinflussen (BRACK, THADDEA). Diese ermildungsverzogernde 
Wil'kung del' Rindenextrakte gelangt sowohl am lebenden Ganztier als auch am 
isolierten Warm- und Kaltbliitermuskel zur Beobachtung (HALES, HASLERUD 
und INGLE). Im Gegensatz hierzu laBt sich bei normalen Tieren die Muskel­
leistungsfahigkeit durch Rindenausziige nicht weiter steigern. 

Das in der Nebennierenrinde enthaltene muskelaktive Prinzip konnte von 
LANG und STUBER isoliert und als Fettsaureester identifiziert werden. Die 
Muskelwirkung ist eine ganz allgemeine Eigenschaft der Ester hoherer Fettsauren. 
Die Wirkungsweise von aus der Nebenniere isolierten und synthetischen Estern 
ist nach den Angaben von LANG und STUBER weitgehend identisch. Neben­
nierenrindenextrakte wie synthetische Ester begiinstigen die Phosphagen­
synthese im Muskel. Die von SCHMITZ und KUHNAU aus der Nebenniere isolierten 
Hormone (A, B und C) sind als Gemenge verschiedener Ester aufzufassen (LANG 
und STUBER). Zweifellos muB die Muskeladynamie nach Entfernung der Neben­
nieren auf StOrungen im intermedidren Muskelchemismus bezogen werden. Die 
Herabsetzung der Arbeitsfahigkeit nebennierenloser Tiere beruht letzten Endes 
teilweise auf der Glykogenverarmung und Rest-N-Steigerung der quergestreiften 
Muskeln sowie auf der Verminderung der Milchsaurebildung und des Phosphagen­
zerfaUs. Die Muskeln nebennierenloser Frosche zeigen neben verringerter 
Arbeitsfahigkeit bei elektrischer Reizung Absinken des PH sowie eine Verringerung 
des Pufferungsvermogens bis zur Halite der Norm, die auf Absinken des Phos­
phagengehaltes und noch mehr auf Veranderungen in den Muskelproteiden 
zuriickzufiihren ist (BENETATO). Die kolloidalen Zustandsanderungen der 
Muskelproteide treten hierbei als verringerte Loslichkeit in Erscheinung (BENE­
TATO und QpREAN). Durch die Zufuhr wirksamer Rindenextrakte bei neben­
nierenlosen Tieren lassen sich die biochemischen Begleiterscheimmgen der Muskel­
schwache eindeutig beheben (THADDEA). 
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Die Adynamie ist vor aHem noch verbunden mit einem erheblichen Anwachsen 
der Kaliumkonzentration im Blute und mit einer betrachtlichen Verminderung 
des Kaliumgehaltes in samtlichen Organen (URECHIA., BENETATO und RETE­
ZEANU). Bei Arbeitsleistung nebennierenloser Tiere steigt der Kaliumgehalt 
im Blute noch hoher an. Cortin reguliert auch hier den Kaliumhaushalt und 
steigert gleichzeitig die Arbeitsfahigkeit (INGLE, NILSON und KENDALL). Aus 
Untersuchungen von RICHTER geht hervor, daB bei nebennierenlosen Ratten 
die Sponta,naktivitat, die mit der Lauftrommel meBbar ist, die Funktion ist, 
die als letzte auf die Rindenhormontherapie anspricht. Angesichts der Disso­
ziation zwischen ihr und den ubrigen AusfaHerscheinungen halt es RICHTER 
fUr wahrscheinlich, daB die Muskelaktivitat durch einen bisher noch nicht 
bekannten Wirkstoff beeinfluBt wird, wofUr auch die heutigen, noch nicht voll­
kommenen therapeutischen Erfolge sprachen. 

2. Wachstum. 
Die Drusen mit innerer Sekretion beeinflussen unter Mitwirkung der Vitamine, 

Fermente und des vegetativen Nervensystems in hohem MaBe die allgemeinen 
Wachstumsprozesse im Korper. Nachst der Hypophyse und Schilddruse hat 
vor allem die Nebennierenrinde, wie ebenfalls aus klinischen Beobachtungen 
mit Sicherheit hervorgeht, eine wachstumsWrdernde und entwicklungsbestim­
mende Wirkung im Organismus. Bei Rindentumoren werden bekanntlich 
Storungen im Wachstumsvorgang sowie in der Geschlechtsausbildung und 
-funktion beobachtet (Pubertas praecox). 

Eine Stutze fUr die klinisch beobachtete Mitbeteiligung der Nebennieren­
rinde an der Regulierung der Wachstumsprozesse geben tierexperimentelle 
Ergebnisse. Jugendliche Tiere, die die Nebennierenentfernung lange uberleben, 
bleiben im Wachstum offenkundig zuruck (SILVESTRONI). Die Nachkommen­
schaft solcher nebennierenloser Tiere ist haufig unterentwickelt. R,indenhormon­
zufuhr bewirkt bei normalen Meerschweinchen sowohl vor a,ls auch nach AbschluB 
des Wachstums eine deutliche Korpergewichtszunahme (THADDEA). Unter 
gleichzeitiger Rindenhormonbehandlung nehmen skorbutkranke Tiere weniger 
an Gewicht ab als entsprechende Kontrolltiere. Interessant ist, daB Entfernung 
der einen Nebenniere sowie Entnervung und Verlagerung des GefiiBstieles der 
anderen Nebenniere beim jungen Hund eine offensichtliche Wachstums- und 
Entwicklungsstorung zur Folge hat (sog. Nebennierenzwergwuchs von LUCKE). 
Welche Wirksubstanzen des Hormons aus den Rindenzellen die Wachstums­
forderung bestimmen, ist noch zu erforschen. Zu vermuten ist, daB die Neben­
nierenrinde direkt oder auf dem Umwege uber den Hypophysenvorderlappen 
in die Stoffwechselfunktionen der zum Wachstum bestimmten Zellen und 
Gewe be regulierend eingreift. 

3. Korpertemperatur und Warmeregulation. 
Der Warmehaushalt wird einerseits durch das Zentral- bzw. GefiiBnerven­

system, andererseits durch das Inkretsystem gesteuert. Die Nebennierenentfer­
nung fuhrt im Laufe weniger Tage bei Saugetieren zu deutlichem Abfall der 
Korpertemperatur, so daB sie einige Stunden vor dem Tode um 4-50 C unter 
den Normalwerten liegt. Ob dieser Temperatursturz nebennierenloser Tiere 
durch den Fortfall des Markes oder der Rinde bedingt ist, konnten die bisherigen 
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Tierversuche noch nichtendgWtig entschei!ien. Die Nebennierenentfernung 
iiberleben in der warmen Jahreszeit 41 % der Tiere, in der kalten dagegen nur 
20% (SILVESTRONI). Es unterliegt keinem Zweifel, daB das Produkt des 
Nebennierenmarkes, das Adrenalin, beim Menschen und im Tierexperiment 
betrachtliche Oxydationssteigerungen hervorruft. Andererseits darf ange­
nommen werden, daB die Temperatursenkungen bei experimenteller Nebennieren­
insuffizienz teilweise als Ausfallssymptom der Nebennierenrinde anzusehen sind; 
denn gleichzeitige Zufuhr von Rindenhormon vermag den Temperaturabfall 
ne'bennierenloser Tiere weitgehend zu verhindern (THADDEA). Versuchsergeb­
nisse von BARKER, FAZlKAS und HIMWICH weisen darauf hin, daB die Neben­
nieren ihre die Warmebildung beeinflussende Wirkung iiberwiegend iiber die 
Schilddriise ausiiben. 

Verstandlich ist, daB bei nebennierenlosen Tieren auch die Warmeregulation 
schwer geschadigt ist. Die physikalische und chemische Warmeregulation wird 
bekanntlich im Normal- und Fieberzustand vom Warmezentrum aus auf vor­
wiegend sympathisch_ :p.ervosen Bahnen gesteuert. Die Frage, ob die Neben­
nierenrinde fUr die Fieberfahigkeit von Bedeutung ist, muB bejaht werden. 
1m Gegensatz zu Kontrolltieren zeigen nebennierenlose Katzen auf den fieber­
erzeugenden Reiz des Tetrahydronaphthylamins hin nur eine geringe Fieber­
reaktion oder sogar einen volligen Verlust ihrer Fieberfahigkeit. Durch Rinden­
hormonzufuhr wird die mangelnde Fieberfahigkeit nebennierenloser Tiere behoben 
(THADDEA). Nebennierenlose Tiere, die hohen Temperaturen ausgesetzt werden, 
kollabieren leicht und sterben sogar haufig, weil sie unter diesen extremen 
Bedingungen ihre Eigenwarme nicht regulieren konnen; diese verminderte 
Widerstandsfahigkeit gegen Hitze bei Tieren ohne Nebennieren laBt sich durch 
Rindenhormonbehandlung bessern. In die gleiche Richtung weisen Unter­
suchungen, in denen experimentell bewiesen werden konnte, daB nebennierenlose 
Katzen, die einer Unterkuhlung ausgesetzt wurden, viel starker abkiihlen als 
Normaltiere. Wichtig ~st, daB sich durch Rindenhormonbehandlung, die bei 
experimenteller Nebenniereninsuffizienz besonders stark ausgepragte Tempe­
ratursenkung auf die Unterkiihlung hin nahezu vollig vermeiden laBt (THADI>EA). 
Die indirekt durch Gaswechselbestimmung gemessene Warmebildung neben­
nierenloser Tiere ist in der Kalte stark erniedrigt, durch Rindenextraktzufuhr 
wird sie aber wieder annahernd normal. 

Die erwahnten Tierversuche zeigen die groBe Bedeutung einer funktions­
tiichtigen Nebennierenrinde fUr die Regulierung der Korpertemperatur und 
dariiber hinaus des gesamten Warmehaushaltes. Wahrscheinlich spielt die 
Nebennierenrinde nur in korrelativer Verbindung mit den anderen innersekre­
torischen Organen diese regulierende Rolle. Wie die Wirkung des Rinden­
hormons im einzelnen zu analysieren ist, wissen wir bisher nicht. Man darf 
aber die Vermutung auBern, daB bei experimenteller Nebenniereninsuffizienz 
eine mangelhafte bzw. fehlende physikalische Warmeeinsparung neben einer 
geschadigten chemischen Warmeproduktion vorliegt. 

4:. Zusammensetzung, EiweiBgebalt, Viscositat, Gerinnung und Senkungsreaktion 
des Blutes. 

Es steht fest, daB bei experimenteller Nebenniereninsuffizienz Blutver­
anderungen auftreten. Bei nebennierenlQsen Tieren andert sich zunachst die 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 50 
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morphologische Blutzusammensetzu'fl!,}. 1m Tierversuch ist nach beiderseitiger 
Nebennierenexstirpation der Hamoglobingehalt und die Anzahl der roten Blut­
korperchen stets erhoht (PEREZ MmALLES); unter spezifischer Hormontherapie 
sinken die erhohten Hamoglobin- und Erythrocytenwerte ab und erreichen fast 
normale Werte (THADDEA und ALBERS). 1m GesamteiweifJgehalt des Elutes finden 
sich nach doppelseitiger Nebennierenausschaltung keine wesentlichen Ande­
rungen. Selten kommt es bei unbehandelten nebennierenlosen Tieren zur EiweiB­
vermehrung im Serum. Bei gleichzeitiger Rindenhormonbehandlung wird eher 
eine geringfiigige Abnahme des SerumgesamteiweiBgehaltes beobachtet (THADDEA 
und ALBERS). Die Viscositat des Blutes ist bei nebennierenlosen Tieren ohne 
spezifische Hormonbehandlung betrachtlich gesteigert. Beigleichzeitiger 
Rindenhormontherapie ergeben sich keine groBen Verschiebungen in der Blut­
viscositat. Die bereits erhohte Blutviscositat nebennierenloser Tiere nimmt 
ebenfalls nach parenteraler spezifischer Hormonbehandlung erheblich ab 
(THADDEA und ALBERS). Die Blutgerinnung gehort immer noch zu den um­
strittensten Abschnitten der Physiologie. Bei nebennierenlosen Tieren ist die 
Blutgerinnungszeit betrachtlich beschleunigt, wahrend unter Einwirkung des 
Rindenhormons praktisch vollstandig normale Blutgerinnungswerte beobachtet 
werden (THADDEA). Die Blutsenkungsgeschwindigkeit ist bei experimenteller 
Nebenniereninsuffizienz eindeutig verlangsamt. Bei gleichzeitiger Rindenhormon­
therapie verhalten sich nebennierenlose Tiere hinsichtlich der Senkungsgeschwin­
digkeit wie gesunde Kontrollen (THADDEA und ALBERS). 

Als Gesamtergebnis dieses Abschnittes ist somit festzustellen, daB es beim 
nebennierenlosen Tier zu typischen Veranderungen der morphologischen und 
physikalisch-chemischen Blutzusammensetzung kommt. Diese Veranderungen 
miissen als Anzeichen einer erheblichen Bluteindickung gewertet werden. Dabei 
handelt es sich nicht um eine einfache Bluteindickung, vielmehr spricht der 
nahezu unveranderte EiweiBgehalt nebennierenloser Tiere bei gleichzeitiger 
Erhohung des Hamoglobingehaltes und der Anzahl der roten Blutkorperchen 
fiir einen komplizierten Vorgang im Mechanismus der Bluteindickung. Wir 
halten Capillarveranderungen (SWINGLE) fiir die wesentlichste Ursache dieser 
Bluteindickung, die wahrscheinlich als Folge einer serosen Entziindung im Sinne 
EpPINGERS zu deuten ist. 

5. Wasserhaushalt. 
Das Wasser, das nach Untersuchungen von SCHADE als Baumaterial, als 

Losungsmittel, als Quellungsmittel, als Katalysator und Reaktions- bzw. Warme­
regulator sowie als umspiilendes Milieu fiir die Zellen im Organismus vielseitige 
Einzelaufgaben zu erfiillen hat, gehort zum lebensnotwendigen Bestandteil 
aller Zellen und Gewebe. Die Zentren fiir die Regulation des Wasser- und Salz­
stoffwechsels befinden sich im Zwischenhirn. Die Inkretorgane sind an der 
Regulation des Fliissigkeitsstoffwechsels direkt oder indirekt ebenfalls beteiligt 
(MARx). Unter den Hormonen spielt neben anderen Inkreten (Insulin, Thyroxin, 
Pituitrin) zweifelsohne auch das Nebennierenrindenhormon bei dieser Regulierung 
des Wa8serhaushalts eine bedeutsame Rolle. 

Nebennierenentfernung ruft eine gewaltsame Storung im Wasserhaushalt 
des Organismus hervor, sie. bewirkt-regelmaBig eine deutlich meBbare Abnahme 
des Blutwassers (H ypohydrami,r:,j. Zufuhr wirksamer Rindenextrakte fiihrt 
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rasch zu normalen WertElndes _BlutwlltssElrgElhaltes (THADDEA). Xthernarkose 
verringert die Plasmamenge des Hundes um durchschnittlich 12%, bei gleich­
zeitiger Rindenhormonzufuhr bleibt die Plasmamenge gleich (MCALLISTER und 
THORN). Hieraus ergibt sich, daB das Rindenhormon auf den ·Wasserbestand 
des Blutes und damit auf den Wasserhaushalt schlechthin einen regulierenden 
EinfluB ausiibt (SWINGLE, PARKINS, TAYLOR und HAYS). In verschiedenen Organ­
systemen (Leber, quergestreifte Muskulatur) steigt nach Nebennierenausschaltung 
der Wassergehalt an, wahrend er unter gleichzeitiger Rindenhormonbehandlung 
praktisch unverandert bleibt (THADDEA). Bei nebennierenlosen Tieren findet 
sich also eine deutliche Zunahme de8 Geweb8Wa88er8. Der normale Korper pflegt 
bei drohender Verminderung des Blutwassergehaltes (z. B. bei Durstversuchen, 
nach Schwitzprozeduren und Einnahme von Abfiihrmitteln) in der Weise zu 
regulieren, daB das Blut gewissermaBen aus dem groBen Reservoir des Gewebs­
wassers schopft. Bei schwerer Nebenniereninsuffizienz versagt jedoch dieser 
Regulationsmechanismus; denn der nebennierenlose Organismus ist nicht in 
der Lage, den Wassergehalt des Blutes unter diesen extremen Bedingungen 
konstant zu erhalten. 

Der Verlu8t an BlutflU88igkeit gehort fraglos zu den Hauptsymptomen neben­
nierenloser Tiere. Die Regulation de8 Blutvolumen8 ist offenbar eine der Haupt­
funktionen der Nebennierenrinde. Nebennierenlose Tiere vermogen diesen 
Fliissigkeitsverlust nicht zu ersetzen. Ein normaler Hund iibersteht beispiels­
weise einen kraftigen AderlaB ohne wesentliche Storungen, weil bei ihm der 
Ersatz des Blutvolumens wieder rasch eintritt. Demgegeniiber gelangt ein 
nebennierenloser Hund durch einen solchen AderlaB in den Zustand schwerster 
Prostration, aus dem ihn nur Rindenhormonzufuhr rettet. Zur Deutung des 
Ausbleibens des Ersatzes des Blutvolumens nach AderlaB bei nebennierenlosen 
Tieren muB angenommen werden, daB hier wohl eine Funktion8anderung de8 
Capillarendothel8 im Sinne einer Abdichtung vorliegt. Eine festere Wasser­
bindung in den Geweben (z. B. im Muskel) erscheint bei experimenteller Neben­
niereninsuffizienz deshalb unwahrscheinlich, weil gerade die quergestreifte 
Muskulatur nach Nebennierenentfernung eine vermehrte Entquellungstendenz 
aufweist. 

Noch sind wir weit davon entfernt, das ZU8tandekommen die8e8 Pla8ma­
verlU8te8 restlos zu erklaren. Die Moglichkeit, daB der Blutpla8maverlu8t Folge 
einer erhOhten renalen Wa88erabgabe sei, kann mit groBer Wahrscheinlichkeit 
ausgeschlossen werden. Eine vermehrte Harnsekretion wird bei experimenteller 
Nebenniereninsuffizienz nicht beobachtet (BEAIRD jr. und SWANN), vielmehr 
liegt eine relative negative Wasserbilanz vor (HARROP, NICHOLSON und STRAUSS). 
Die Gewebe (Leber, Muskulatur) zeigen dementsprechend keinerlei Zeichen 
einer Wasserverarmung. Die Bluteindickung kann daher nicht mit erhohten 
Harnverlusten erklart werden, sondern sie ist lediglich Ausdruck einer Wa88er­
ver8chiebung im nebennierenlosen Organismus. Die Wirkung des Rindenhormons 
auf die Wasserausscheidung ist sekundarer Art. Die Diurese hangt vielmehr 
weitgehend von dem Verhaltnis Salz: Wasser in der Nahrung abo Ist nicht 
geniigend Wasser im Verhaltnis zum Salz vorhanden, so wird das Gewebec 
wasser zur Harnbildung herangezogen (HARROP, NICHOLSON und STRAUSS). 
Eine andere Moglichkeit ware die, daB gesteigerte Ausscheidung durch den 
Magen-Darmkanal die Ursache des Blutplasmaverlustes ware. Diese Auffassung 
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muB aber als wenig wahrscheinlich abgelehnt werden, da Erbrechen und Durch­
falle erst in den letzten Stadien der Nebenniereninsuffizienz eintreten, in denen 
die Erhohung derBIutkonzentration bereits erfolgt ist. In Ubereinstimmung 
mit SWINGLE muB vielmehr angenommen werden, daB der Plasmaverlust bei 
experimenteller Nebenniereninsuffizienz - vergleichbar der serosen Entziindung 
von EpPINGER - auf erhOhte Capillardurchlassigkeit und Abstrom in die Gewebe 
oder in das inter- bzw. extracellular gelegene Bindegewebe zuriickzufiihren ist. 
Ob die auffallende Durchlassigkeit der Capillarwande nebennierenloser Tiere 
auf Stoffwechselveranderungen oder Anhaufung korpereigener toxischer Abbau­
produkte beruht, ist bisher nicht geklart. 

Bei fehlender Nebennierenfunktion treten also Permeabilitatsveranderungen 
auf. Nebennierenentfernung hat Abnahme des Hautquellvermogens sowie 
Verkiirzung der Hautquaddelresorptionszeit zur Folge. Durch entsprechende 
Rindenhormonverabreichung werden diese Veranderungen der Quellungs­
prozesse sowie der Quaddelresorptionsdauer der Haut beseitigt (THADDEA). 
Die Nebennierenrinde gehort somit zweifellos zu den innersekretorischen Driisen, 
die, von wesentlicher Bedeutung fUr die Regulierung des Wasserumsatzes sind. 

6. Intoxikationen und Infektionen. 
Operative Nebennierenausschaltung erhoht die Giftempfindlichkeit sowohl 

fiir endogene als auch fiir exogene Gifte. Doppelseitige Nebennierenentfernung 
verkiirzt auch die Uberlebenszeit von Ratten, die durch beiderseitige Nieren­
entfernung uraInisch gemacht sind (MAcKAy, BERGMAN und MAcKAy). Bekannt 
ist die erhebliche Steigerung der Empfindlichkeit nebennierenloser Tiere gegen­
iiber dem anaphylaktischen Shock. Nebennierenrindenextrakte verhindern 
zwar nicht den anaphylaktischen Shock, mildern ihn aber ganz betrachtlich 
(DRAGSTEDT, MILLS und MEAD). Auch gegen Infektionen sind nebennierenlose 
Tiere besonders empfindlich (NATUCCI). Offenbar vermindert die Nebennieren­
entfernung nicht die erworbene Resistenz, sondern sie setzt vielmehr die natiir­
liche Resistenz gegeniiber Toxinen, Giften sowie bakteriellen und Protozoen­
infektionen herab. Allerdings verursachen Parasiten bei Hunden keine Hyper­
trophie oder Atrophie der Nebennieren (BAKER und HINMAN). Zusatz von Cortin 
zu Kaninchenknochenmarkskulturen fiihrt zu einem Anreiz der Entwicklung 
in der Kultur, vor allem der Myelocyten und Granulocyten. Werden solchen 
Cortinkulturen Typhusbacillen zugesetzt, so HiBt sich eine direkte Wirkung des 
Rindenhormons auf die Bacillenentwicklung nicht nachweisen. Die anti­
toxisch-infektiOse Cortinwirkung diirfte deshalb iiber die Anregung der Granulo­
cytenentwicklung erfolgen (FIORENTINI). Die nach Nebennierenexstirpation 
herabgesetzte Resistenz gegen Gifte und Infekte (POTTENGER jr. und POTTENGER) 
laBt sich durch Zufuhr von Rindenhormonen wieder beseitigen. Auf Grund 
dieser Ergebnisse laBt sich die Entgiftungshypothese heute nicht mehr aufrecht­
erhalten; denn es steht fest, daB der Zustand erhohter Empfindlichkeit neben­
nierenloser Tiere gegen Gifte und Infektionen durch Zufuhr des spezifischen 
Nebennierenrindeninkretes behoben wird. 

Die Frage nach Gijtstoffen im Blut nebennierenloser Tiere ist jiingst erneut 
von RIML aufgenommen worden. Wird normalen Meerschweinchen das von 
nebennierenlosen Kaninchen gewonnene Serumdialysat injiziert, so stellen 
sich einige Stunden nach der Einspritzung-Vergiftungserscheinungen ein. Serum-
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dialysat normaler Kaninehen hat bei gleieher Versuehsanordnung keinerlei 
Wirkung. Dieser im Serum nebennierenloser Kaninehen kreisende spezifisehe 
dialysable Stoff ruft naeh Ubertragung auf junge Meersehweinehen eine Hyper­
plasie mit starker Hyperamie und Sehwellung der Nebennierenrindenzellen 
hervor. Die Sehwere der Erseheinungen beim Empfanger entsprieht ganz 
dem Grad der Erseheinungen, die das nebennierenlose Tier zeigt. Der Tod des 
Empfangers kann bereits naeh 16 Stunden eintreten. RIML nennt den bisher 
unbekannten Stoff "Nebennierenreizstoff". Die Annahme, daB die Neben­
niere die Wirkung des zugefiihrten Stoffes aufzuheben habe, gewinnt dadureh 
an Boden, daB Cortinzufuhr sowohl die Aligemeinerseheinungen als aueh die 
Nebennierenveranderungen verhindern soll. Aueh naeh ersehopfender Muskel­
arbeit, die bekanntlieh zu NebennierenvergroBerung fiihrt, wird dieser Stoff 
gefunden. Das Vorkommen des hypothetisehen "Nebennierenreizstoffes" im 
Serum bei Nebenniereninsuffizienz erseheint experimentell noeh keineswegs 
eindeutig gesiehert, so daB eine Naehpriifung der RIMLSehen Untersuehungs­
ergebnisse dringend geboten ist. 

Thymus, Nebenniere und Leber sind besonders empfindlieh gegen Ver­
giftungen. Die dureh versehiedene Reize (Kalte, Hungern, Atropin, Morphin, 
Formalin, Adrenalin) hervorgerufene Thymusinvolution tritt naeh Nebennieren­
entfernung nieht mehr auf, offenbar steht sie also unter dem EinfluB der Neben­
niere (SELYE). Thymusinvolution und NebennierenvergroBerung bilden offenbar 
eine voriibergehende "Alarmreaktion" und spielen moglieherweise eine Rolle 
bei der unspezifisehen Therapie (SELYE). Die Bedeutung der Nebennieren lilr 
die Anpassung hat SELYE im Tierversueh aufgezeigt. Werden Ratten dureh 
langere Zeit mit ehemiseh sehadigenden Stoffen versehiedenster Art (Histamin, 
Formaldehyd, Morphium) oder mit physikaliseh sehadigenden Wirkungen 
(korperliehe Vberanstrengung, Kalteeinwirkung) vorbehandelt, dann werden 
sie gegen diese Stoffe widerstandsfahiger als unvorbehandelte Tiere. Diese 
Anpassung an den sehadigenden Reiz ist relativ spezifiseh und bleibt groBten­
teils aueh naeh Nebennierenentfernung erhalten. Ratten, die an solehen 
sehadigenden Eingriffen sterben, zeigen vor dem Tode extreme Hypoglykamie; 
nebennierenlose, aber an den Reiz gewohnte Tiere weisen viel geringeren 
Blutzuekersturz auf. Das Nebennierenrirtdenhormon seheint demnaeh nur in 
der Zeit der von SEL YE als "Alarmreaktion" bezeiehneten Erseheinungen 
notwendig zu sein, wahrend die eigentliehe Anpassung sieh in den Geweben 
selbst vollzieht. 

Die Tatsaehe, daB zahlreiehe Gifte in den Nebennieren und ganz besonders 
in der Rinde makroskopisehe und mikroskopisehe Veranderungen hervorrufen, 
sprieht sehr dafiir, daB die Nebennierenrinde als Abwehrorgan Vergiftungen und 
Infektionen gegenilber von maBgebender Bedeutung ist. Sehwere histologiseh 
faBbare Nebennierenrindenveranderungen werden an Mfen beobaehtet, wenn 
sie mit Plasmodium KNOWLESI, einer Malariainfektion der Affen Indiens, 
infiziert werden (NATALI). Unter dem EinfluB der experimentellen Diphtherie­
vergiftung kommt es beim Meersehweinehen, dem klassisehen Diphtherieversuehs­
tier, zu ausgesproehenen Veranderungen in der Nebennierenrinde. Die bereits 
makroskopiseh siehtbaren Nebennierenrindenveranderungen (Rotung, Sehwel­
lung) pragen sieh im histologisehen Bilde dadureh aus, daB in der Rindensubstanz 
sehwere Blutungen und Nekrosen sowie ein eharakteristiseher LipoidsehWilhd 
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auftreten, wahrend diphtherietoxinvergiftete Tiere bei gleichzeitiger Behandlung 
mit askorbinsaurereichen Rindenhormonauszugen mikroskopisch und makro­
skopisch einen weitgehend normalen Nebennierenrindenbefund erkennen lassen 
(HERBRAND, THADDEA). Zur vollen therapeutischen Wirksamkeit des Rinden­
hormons bei der experimentellen Diphtherieintoxikation ist die Anwesenheit 
der Askorbinsaure, die bekanntlich in der Nebennierenrinde reichlich angetroffen 
wird, unbedingt erforderlich. Bei kombinierter Zufuhr von Rindenhormonen 
und gleichzeitigen hohen Askorbinsauredosen bleibt ein groBer Prozentsatz 
diphtheriekranker Meerschweinchen im Gegensatz zu den Kontrollen am Leben. 
Bei der experimentellen Diphtherievergiftung scheinen also beide Faktoren der 
Nebennierenrinde, d. h. die Rindenhormone und die Askorbinsaure, von leben­
erhaltender Bedeutung zu sein. 

Die experimentelle Diphtherievergiftung fiihrt weiterhin zu charakteristischen 
Zeichen der Myokardschadigung. Histologisch findet sich ausgesprochene Fett­
infiltration der Herzmuskelfasern. Eindrucksvoll sind vor allem die wahrend 
des Lebens objektiv nachweisbaren Elektrokardiogrammveranderungen im 
Sinne eines Myokardschadens. Durch Zufuhr askorbinsaurereicher Rinden­
hormone lassen sich die bei diphtheriekranken Tieren auftretenden Herzmuskel­
veranderungen verhiiten oder zum mindesten abschwachen (THADDEA, DIECK­
HOFF und LAURENTIUS). 

Von besonderer Bedeutung scheinen uns physiologisch-chemische Unter­
suchungen bei der experimentellen Diphtherievergiftung zu sein. Bei Kontroll­
tieren schwinden die Glykogendepots des Organismus (Leber, quergestreifte 
Muskulatur), die Muskelmilchsaure ist unter verschiedenen Bedingungen (Ruhe, 
Totenstarre) stark vermindert, es stellt sich Kreatinurie ein, die bekanntlich 
nach BRENTANO einen krankhaft gesteigerten Glykogenzerfall der quergestreiften 
Skeletmuskulatur anzeigt (THADDEA). 1m Blutserum steigt der Rest-N an, 
wahrend der NaCI-Spiegel sinkt (DIECKHOFF und LAURENTIUS, BAMBERGER 
und NEVER). Kalium und Magnesium lassen eine leichte Senkung erkennen. 
Die iibrigen Blutbestandteile (Natrium, Calcium und SerumeiweiB)· bleiben 
unverandert (BAMBERGER und NEVER). Die rheokinetischen Bewegungen sowie 
aIle iibrigen Darmbewegungen sind herabgesetzt, der Magen zeigt ebenfalls 
Motilitats- und Sekretionsstorungen (BAMBERGER und NEVER). Aile diese 
bei experimenteller Diphtherieintoxikation beobachteten Veranderungen sind 
reversibel; denn kombinierte Rindenhormon- und Askorbinsaurezufuhr bewirkt 
wiederum Riickkehr zu normalen Verhaltnissen (BAMBERGER und NEVER). 

Wesentlich erscheinen in diesem Zusammenhang experimentelle Unter­
suchungen, die das bemerkenswerte Ergebnis hatten, daB es unter dem EinfluB 
der Diphtherievergiftung zur Abnahme des C-Vitamingehaltes in verschiedenen 
Organen (Nebenniere, Leber) kommt, chemische Veranderungen, die durch 
Askorbinsaure-Rindenhormonbehandh;mg beseitigt werden (THADDEA und HOFF­
MEISTER, HAAS). Es steht fest, daB selbst eine nur kurz dauernde Schadigung 
des reticuloendothelialen Abwehrapparates durch Silbersalze ausreicht, um die 
Wirksamkeit der kombinierten Rindenhormon-Askorbinsauretherapie zunichte 
zu machen. Diese auf experimentellem Wege gewonnenen Versuchsergebnisse 
demonstrieren iiberzeugend die iiberragende Wichtigkeit einer intakten Neben­
nierenrindenlunktion lur die wirksame AJ7wehr von Vergiftungen und Inlekten. 
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7. Kreislauf und .!tmung. 
Nebennierenlose Tiere zeigen in der Regel auf der Bohe der Insuffizienz 

Blutdrucktief8tand. Das Schlag- und Minutenvolumen de8 Herzen8 ist eindeutig 
herabgesetzt, die zirkulierende Blutmenge (Kongorotmethode) nimmt abo Die 
Blutmengenabnahme nebennierenloser Tiere wird durch Wasserverlust aus dem 
Blute in die Gewebe erklart (SWINGLE). Das Berzgewicht nebennierenloser 
Tiere ist um etwa 11 % vermindert. Histologisch findet sich eine erhebliche 
Albuminoiddegeneration des Herzens (ARRIGONI). Auf die Pul8frequenz wirkt 
die Nebennierenexstirpation bei Kalt- und Warmblutern verlangsamend. Die 
Ursache dieser veranderten Herzschlagfolge solI auf der starken Vermehrung 
des BIutkaliums bei nebennierenlosen Tieren beruhen; durch Zufuhr von 
Natrium oder von RingerlOsung kehrt die normale Rhythmik wieder. Elektro­
kardiographi8ch und hi8tologi8Ch sind bei nebennierenlosen Tieren deutliche 
Zeichen eines M yokard8chadens erkennbar (ALBERS und THADDEA). In den 
Endstadien der experimentellen Nebenniereninsuffizienz kommt "es zur Herab-
8etzung der Erregbarkeit de8 ge8amten 8ympathi8chen System8. Die bei neben­
nierenlosen Tieren nachgewiesenen histologischen Veranderungen der sympathi­
schen GangIienzellen (Pyknose, Randstandigkeit oder AusstoBung des Kerns, 
Randstandigkeit der normalerweise ziemIich gleichmaBig verteilten N ISSL­
Substanz und VakuoIisierung) konnen vielleicht teilweise die Kreislaufstorungen 
bei Nebenniereninsuffizienz erklaren (BURNS, REESE und SELLMANN). Die 
vom Carotissinus auslOsbaren Krei8laufreflexe, die bei nebennierenlosen Tieren 
zwar noch erhalten, aber abgeschwacht sind, pflegen im Endstadium stark 
abgeschwacht oder sogar erloschen zu sein. SchlieBIich weisen nebennierenlose 
Tiere nach Carotisabklemmung einen geringeren Blutdruckanstieg auf als 
Normaltiere; durch Asphyxie lassen sich ebenfalls keine hoheren Blutdruck­
steigerungen erzielen. Der nach Dauerausschaltung der Blutdruckzugler wesent­
lich erhohte BIutdruck ruft bei Kaninchen eine VergroBerung der Nebennieren 
hervor, die vorwiegend das Nebennierenmark betrifft und mit einer Steigerung 
des AdrenaIingehaltes und der Chromreaktion verbunden ist (YAMAMOTO). 
LERICHE, FON'rAINE lind FROEHLICH untersuchten den EinfluB der Neben­
nierenentfernung auf die chronische Blutdruckerhohung bei Hunden, denen 
beiderseits die Carotissinusnerven exstirpiert worden waren. Es tritt hierbei 
anfangs nur eine geringe und kurze Zeit anhaltende Blutdrucksenkung auf, 
im ubrigen wird der so erzeugte Hochdruck weder durch eine einseitige noch 
durch eine totale Nebennierenexstirpation beeinfluBt. 

Durch Rindenhormonzufuhr lassen sich eine Reihe dieser Storungen beseitigen. 
Die ausgesprochene Blutdrucksenkung nebennierenloser Tiere laBt sich durch 
spezifische Hormontherapie teilweise ausgleichen. 1m akuten Versuch beob­
achtet man gleichfalls bei nebennierenlosen Katzen im Gegensatz zu Normal­
katzen nach intravenoser Rindenhormonzufuhr einen deutIichen, wenn auch 
rasch vorubergehenden Anstieg der Blutdruckwerte (THADDEA). DaB der Blut­
druckanstieg bei nebennierenlosen Tieren nach Rindenextraktverabreichung 
nur von kurzer Dauer ist, Iiegt wohl daran, daB der Blutdruckabfall nach Neben­
nierenausschaltung im wesentIichen ein Ausfallsymptom des Nebennierenmarkes 
darstellt. Am FRANKS chen Arbeitsdiagramm des isolierten Froschherzens ruft 
Zufuhr von Rindenauszugen deutIiche positiv ino- und chronotrope Wirkungen 
hervor, ebenso wird die Herzarbeit erhoht (STIPPIOHjRAUSCHER). Das Rinden-
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hormon vergroBert selbst bei sehr hohen tJberlastungsdrucken die Arbeit des 
Froschherzens (GALLI). Dem Nebennierenrindenhormon scheint also eine 
KreislaufbedEmtung, insbesondere eine regulierende Wirkung auf das Herz 
gegeniiber wechselnder mechanischer Einwirkung zuzukommen (GALLI). Das 
Plasmavolumen steigt bei nebennierenlosen Hunden nach Rindenhormon­
zufuhr - offenbar durch Mobilisierung des Gewebewassers - langsam an. 
Die Elektrokardiogrammveranderungen nebennierenloser Tiere werden durch 
spezifische Hormonbehandlung beseitigt (THADDEA, ALBERS und THADDEA). Am 
isolierten Herz-Lungenpraparat des Hundes ist Rindenhormonverabreichung 
sowohl auf Blutdruck als auch auf beide Vorhofdrucke vollig wirkungslos, da­
gegen kommt es zu einer Abnahme der Coronardurchblutung (THADDEA). 

Die Untersuchungen hinsichtlich der Atemtiitiykeit nebennierenloser Tiere 
verlaufen grundsatzlich gleichartig. Die meisten Autoren berichten iiber Ver­
langsamung und Vertiefung der Atmung nach Nebennierenentfernung. Die 
Frequenz sinkt bis auf 8-lO in der Minute herunter und die Atmung nimmt 
abdominalen Typus an. Durch Rindenextraktzufuhr lassen sich diese Atem­
storungen nebennierenloser Tiere beheben. Unentschieden ist bisher, ob die 
Atemverandernngen ein primares, die Entstehung der anderen Symptome 
auslosendes Moment sind, oder eine Folgeerscheinung anderer Schadigungen 
nach Nebennierenausschaltung. 

8. Gesamtstoffwechsel. 
Mit dem Verhalten des Gesamtstoffwechsels nach Nebennierenexstirpation 

haben sich schon friihere Untersuchungen beschaftigt. Seitdem wir aber wirk­
same Rindenhormonausziige besitzen, hat die Kenntnis der Storungen des 
Gesamtstoffwechselablaufs nebennierenloser Tiere einen wesentlichen Ausbau 
erfahren. Im folgenden sollen daher die Beziehungen der Nebennierenrinde 
zum Gesamtstoffwechsel kurz besprochen werden. 

EiweiBstoffwechsel. Es besteht kein Zweifel dariiber, daB die Nebennieren­
rinde auf den Eiwei{3stotfwechsel Ein£luB hat (THADDEA). Nach beiderseitiger 
Nebennierenentfernung findet man bei Katzen hohere Rest-N-Werte im Serum 
als vor der Operation. Der Rest-N-Anstieg im Blut geht im wesentlichen auf 
Kosten des Harnstoffs (HARROP, NICHOLSON und STRAUSS,. STAHL, ATCHLEY 
und LOEB). Die Erhohung des Rest-N im Blute bei nebennierenlosen Tieren 
muB auf den Ausfall der Nebennierenrindenfunktion zuriickgefiihrt werden, 
weil nach Zufuhr ausreichender Rindenhormonmengen die Werte wiederum 
zur Norm abfallen. Diese Veranderungen des Rest-N-Spiegels im Blutserum 
sind spezifisch fiir die Nebennierenexstirpation und durch eine ein£ache Laparo­
tomie ohne Nebennierenexstirpation nicht reproduzierbar. Bemerkenswert 
erscheint die Beobachtung, daB die Hohe der Rest-N-Steigerung mit der Schwere 
der Ausfallserscheinungen bei experimenteller Nebenniereninsuffizienz annahernd 
parallel geht. Tiere, die die Nebennierenentfernung drei Tage iiberleben, zeigen 
hohere Rest-N-Serumwerte als z. B. Tiere, die den operativen Eingriff nureinen 
oder zwei Tage iiberleben. 

Die Bestimmung des Rest-N in verschiedenen Geweben beim nebennieren­
losen Tier mit und ohne Rindenextraktbehandlung gewahrt einen tieferen 
Einblick in die Storungen des EiweiBhaushaltes. In der Leber und quergestreiften 
Muskulatur nebennierenloser Ti~re ist del" £eucht berechnete Rest-N-Gehalt 
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(bei Trichloressigsaurefallung)ge~eniiber den Werten vor der Operation ge­
steigert. Nach Rindenhormonbehandlung ist der Rest-N-~halt in diesen 
Organen ungefahr so hoch wie normal. Nach Harnstoffbelastung ist die Rest-N­
Erhohung im Gewebe bei nebennierenlosen Tieren wesentlich groBer als bei 
Kontrolltieren (WILL). Die N-Ausscheidung im Harn zeigt im AnschluB an die 
Nebennierenexstirpation - wahrscheinlich infolge der auftretenden Storung 
der Nierenfunktion - erniedrigte Werte; Rindenhormonzufuhr behebt die 
genannten Storungen. Die Harnsaureausscheidung bleibt unverandert (SAND­
BERG und PERLA). Eine negative N-Bilanz tritt zutage, wenn eine ungeniigende 
Rindenhormonmenge an nebennierenlose Hunde verabfolgt wird (KOELSCHE 
und KENDALL). Es fallt auf, daB nach entsprechender Rindenextraktbehandlung 
die N-Ausfuhr im Urin besonders hohe Werte erreicht. Diese Beobachtung 
findet ihre Erklarung in vermehrter Ausschwemmung der wahrend der Neben­
niereninsuffizienz in den ~weben reichlich abgelagerten N-Substanzen. In 
diesem Zusammenhang sei erwahnt, daB normale Katzen bei intravenoser 
Harnstoffbelastung innerhalb von 21/2 Stunden etwa 72% der Gesamtmenge, 
nebennierenlose Tiere dagegen nur 29% der Gesamtmenge wieder ausscheiden. 
Fiir Kreatinin ergibt sich bei Normaltieren eine Ausscheidungsziffer von 88 % 
und bei nebennierenlosen Tieren eine solche von 45 % . Die Indicansynthese 
ist im nebennierenlosen Organismus ebenfalls deutlich gestort (SANADA). 

Diese Ergebnisse sprechen dafiir, daB die geschilderten StOrungen im EiweifJ­
hau8halt nebennierenloser Tiere inkretori8ch bedingt sind und daB diese EiweiB­
stoffwechselveranderungen durch Zufuhr des fehlenden Rindenhormons wieder 
riickgangig gemacht werden konnen. Wenn auch an den Nieren nebennieren­
loser Tiere gewisse histologische Veranderungen - ahnlich dem Bilde einer 
"fetten Degeneration" - gefunden werden, so erscheint es dennoch fraglich, 
ob die Rest-N-Steigerung nach operativer Ausschaltung der Nebennieren ursach­
lich allein auf die relative Funktionsuntiichtigkeit der Nieren bezogen werden 
darf. Wir wissen aus der klinischen Pathologie, daB bei Lipoidnephrosen der 
Rest-N-Gehalt des Blutes selten die Normalzahl iiberschreitet (MUNK). Diese 
Rest-N-Vermehrung kann andererseits niemals die Ursache des Todes neben­
nierenloser Tiere sein, da bei Uramie die Rest-N-Steigerung viel ausgesprochener 
ist. Eher ist schon daran zu. denken, daB die Rest-N-Zunahme nach Neben­
nierenexstirpation teilweise durch den Chlorverlust des nebennierenlosen Orga­
nismus !nitverursacht wird. Daneben diirfte zweifellos ein tatsachlich nach 
Nebennierenentfernung gesteigerter EiweiBabbau im Mechanismus der Rest-N­
Steigerung eine gewisse Rolle spielen. 

Fettstoffwechsel. Das Rindenhormon ist, soweit der Lipoid8toftwech8el in 
Betracht kommt, wahrscheinlich nicht einheitlicher Natur. Durch Anwendung 
verschiedenster Extraktions- und Fallungsmethoden !nit verschiedenen Losungs­
mitteln haben SCHMITZ und KfumAU aus der Nebennierenrinde drei wirksame 
Bestandteile isoliert, die verschiedenartig auf den Fettstoffwechsel einwirken, 
namlich einen phosphatidsteigernden Faktor A, einen cholesterinsenkenden 
Faktor B und einen phosphatidsenkenden Faktor C. Spater haben LANG und 
STuBERdas muskelaktive Prinzip in der Nebennierenrinde isoliert und als 
Fettsaureester identifiziert. Die Annahme besonderer auf den Lipoidstoffwechsel 
einwirkender Hormone der Nebennierenrinde ist nach den Untersuchungen von 
LANG und STUBER iiberfliissig. 



794 SIGISMUND THADDEA: 

Dem Cholesterin kommt in der Physiologie des Fettstoffwechsels eine zentrale 
Rolle zu. Der groBe Lipoidreichtum der Nebennierenrinde lenkte die Forschung 
fruhzeitig auf die Beziehungen dieses lebenswichtigen Organs zum Fettstoff­
wechsel. So lehrt die franzosische Schule unter CHAUFFA1W, daB in der Neben­
nierenrinde bei Bedarf Cholesterin neu gebildet und abgegeben werden kann. 
Gegen die Richtigkeit dieser Hypothese spricht vor allem die Beobachtung, 
daB der Blutcholesteringehalt durch Nebennierenexstirpation nicht vermindert, 
sondern eher gesteigert wird. 1m Gegensatz zu dieser Sekretionstheorie (CHAUF­
FARD) ist die Nebenrnerenrinde nach der von ASCHOFF begrundeten Infiltrations­
theorie keine Bildungsstatte, sondern vielmehr ein wichtiges intermediares 
Depotorgan fiir das ihm auf dem Blutwege zustromende Cholesterin. Demgegen­
uber vertritt REISS die Auffassung, daB die Nebennierenrinde eine gewebschole­
sterinfixierende Wirkung entfaltet. 

Die bisher im Schrifttum niedergelegten widerspruchsvollen Ergebnisse uber 
den Cholesterinhaushalt bei experimenteller Nebenniereninsuffizienz sind fast 
samtlich mit Hilfe colorimetrischer Bestimmungsmethoden ausgefuhrt, die 
wegen der groBen Fehlergrenze fUr exakte Cholesterinbestimmungen unbrauch­
bar sind. Untersuchungen nach der von MWLBOCK und KAUFMANN ausge­
arbeiteten nephelometrischen Mikrobestimmung des Cholesterins als Cholesterin­
Digitonid haben THADDEA und F ASSHAUER durchgefUhrt; diese Methode ermog­
licht neben der Bestimmung des Gesamtcholesterins auch die des freien Chole­
sterins und der Cholesterinester. Bei normalen Hunden tritt nach intravenoser 
Rindenhormonzufuhr im akuten Versuch eine erhebliche Serumcholesterin­
senkung ein. An dieser Abnahme des Gesamtcholesterins sind fast ausschlieB­
lich die Cholesterinester beteiligt, so daB bei der Berechnung des prozentualen 
Esteranteiles eine Senkung resultiert. Bei Kaninchen wirken Nebennieren­
rindenextrakte ebenfalls auf Blutcholesterin und Blutphosphatide senkend ein. 
Die Injektion von Fettsaureestern hat die gleiche Wirkung wie die Zufuhr von 
Nebennierenrindenauszugen. Bei Estern von Fettsauren mit wenig C-Atomen 
uberwiegt die phosphatidsenkende Eigenschaft, bei Estern gesattigter Fettsauren 
mit groBerer C-Atomzahl, desgleichen bei Estern der Olsaure, uberwiegt die 
cholesterinsenkende Eigenschaft (LANG und STUBER). Fur das Zustandekommen 
der Cholesterinabnahme nach Rindenhormoninjektionen im akuten Tierversnch 
ist ein intaktes, funktionstuchtiges Reticuloendothel erforderlich; denn nach 
vorausgegangener Schadigung des Reticuloendothels mit Tusche wird bei 
Hunden durch intravenose Rindenextraktzufuhr keine Senkung des Serum­
gesamtcholesterins ausgelost (THADDEA und FASSHAUER). Das Verhalten der 
einzelnen Fraktionen des Serum-Cholesteringehalts (d. h. Gesamtcholesterin, 
freies Cholesterin und Cholesterinester) nach beiderseitigerNebennierenentfernung 
und nach Zufuhr von Rindenhormon ist von THADDEA und FASSHAUER sowie 
1'on KAMEl untersucht worden. Die Nuchternserumwerte des Gesamtcholesterins 
sind bei Katzen nach Nebennierenexstirpation gegenuber den Werten vor der 
Operation eindeutig erhoht. Laparotomierte Tiere ohne Nebennierenentfernung 
weisen praktisch keine Anderungen ihres Serumcholesterinspiegels auf. 1m 
normalen Katzenserum kreisen etwa 29% des Gesamtcholesterins als freies 
Cholesterin und etwa 71 % als Cholesterinester. Bei nebennierenlosen Tieren 
nimmt prozentual die Quote der Cholesterinestcr in hoherem MaBe zu als der 
Gehalt an freiem Cholesterin. Unter dem EinfluB der Rindenhormonbehandlung 
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werden die bei unbehandeltennebennierenlosen Katzen beobachteten Verande­
rungen im Serumcholesteringehalt, insbesondere die Veresterungsstorungen, 
zur Norm zuruckgefuhrt. Gegenuber den Werten vor der Operation ist weder 
ein Unterschied im Sinne einer Steigerung des Gesamtcholesterins noch in einer 
Verschiebung des Esteranteils nachweisbar. Die rechnerische Auswertung 
dieser Ergebnisse ergibt bemerkenswerte Einzelheiten. Prozentual berechnet 
betragt bei unbehandelten nebennierenlosen Tieren die Steigerung fur das Ge­
samtcholesterin 18,8%, fur das freie Cholesterin 5,2% und fUr die Ester 24%. 
Demgegenuber wird bei den Tieren, die mit Rindenauszugen behandelt wurden, 
praktisch kein prozentualer Unterschied gegentiber den Werten vor der Neben­
nierenexstirpation gefunden. Da Veranderungen des Serumcholesterins nur 
einen sehr bedingten SchluB auf das Gewebscholesterin zulassen, ist der Leber­
und Muskelcholesteringehalt nebennierenloser Katzen mit und ohne Rinden­
hormonzufuhr untersucht worden (THADDEA und FASSHAUER, YASUE). Nach 
Nebennierenexstirpation 'nimmt der Gesamtcholesteringehalt der Leber (vgl. auch 
McKAy) und der quergestreiften Muskulatur abo Das freie Cholesterin ist an 
der Verminderung des Lebercholesterins starker beteiligt als das veresterte 
Cholesterin. Rindenhormonzufuhr vermag die nach beiderseitiger Nebennieren­
entfernung herabgesetzten Leber- und Muskelcholesterinwerte wieder zu steigern. 
Unter physiologischen Bedingungen wird das mit der Nahrung aufgenommene 
Cholesterin in den oberen Darmabschnitten wahrscheinlich quantitativ resorbiert. 
1m Gegensatz hierzu bleibt bei nebennierenlosen Tieren nach peroraler Chole­
sterinbelastung die alimentare Hypercholesterinamie aus. Als Ursache des fehlen­
den Serumcholesterinanstieges nach alimentarer Cholesterinbelastung sind 
Fettresorption8stOrungen anzunehmen (VERZAR und LASZT); durch Rinden­
extraktverabreichung lassen sich diese Resorptionsstorungen beseitigen. Die 
histologische Untersuchung bestatigt vollauf die auf Grund chemischer Unter­
suchungen gewonnenen Ansichten tiber die Wirkung der Nebennierenrinde auf 
die Fettresorption. Die Fettsauren diffundieren nach VERZAR und JEKER bei 
nebennierenlosen Tieren zwar in die Epithelzellen der Darmschleimhaut ein, 
jedoch fehlt die Synthese zu Neutralfett, und dadurch ist die Fettresorption 
gehemmt. REISS, EpSTEIN, FLEISCHMANN und SCHWARZ haben endlich darauf 
hingewiesen, daB eine Fettmastung bei nebennierenlosen Tieren nicht gelingt. 

Die Ergebnisse der Serumcholesterinerniedrigung bei Katzen sofort nach 
einmaliger Zufuhr des Rindeninkretes (THADDEA und FASSHAUER) zusammen 
mit den Befunden der Steigerung des Gesamtcholesteringehaltes von Mausen 
nach langerer Rormonbehandlung (REISS) sprechen offenbar daftir, daB die 
Nebennierenrinde eine gewebscholesterininfixierende Wirkung besitzt. Als Ursache 
des beobachteten Serumcholesterinanstieges bei nebennierenlosen Tieren ist 
eine Cholesterinausschwemmung aus den lebenswichtigen Organen, wie durch 
Gewebscholesterinanalysen bewiesen wird, anzunehmen. Die Einwirkung des 
Rindenhormons auf den Serumcholesteringehalt nebennierenloser Tiere ist eine 
indirekte und wird auf dem Umwege tiber die Regulation des Gesamtstoffwechsels 
verstandlich. Die Senkung des Blutfettspiegels nach Rindenhormonzufuhr beim 
Menschen und Runde muB gleichfalls als Folge eines vermehrten Abwanderns 
des Fettes in die Gewebe aufgefaBt werden (REISS, EpSTEIN und GOTHE). 

Kohlehydratstoffwechsel. In der Regulierung des Kohlehydratstoffwechsels 
hat nicht nur das Nebennierenmark, sondern auch.die Nebennierenrindeeine 
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wichtige Funktion zu erfiillen. Der erstmalig von BmBRY und MALLOIZEL 
erhobene Befund, daB die Nebennierenexstirpation zu Elutzuckerabnahme fiihrt, 
ist haufig bestatigt worden. Durch Zufuhr des Rindenhormons wird bei nor­
malen Meerschweinchen eine Steigerung des Blutzucker-, Leber- und Muskel­
glykogengehaltes bewirkt. Offenbar begiinstigt das Rindenhormon die Depo­
nierung des Glykogens in Leber und Muskeln.Untersuchungen des Gesamt­
kohlehydrathaushalts bei unbehandlten sowie mit Rindenhormon behandelten 
nebennierenlosen Meerschweinchen haben ergeben, daB der Zuckergehalt des 
Blutes nach Nebennierenentfernung vermindert ist, wahrend der Milchsaure­
gehalt des Elutes vermehrt ist. Der Erythrocytenzuckergehalt sinkt bei Katzen 
nach Nebennierenentfernung ab (BRITTON, SILVETTE und KLINE). Bemerkens­
wert ist bei nebennierenlosen Tieren die ausgesprochene Abnahme des Leber­
und Muskelglykogens (BRITTON und SILVETTE, WIDSTROM). Diese schweren 
Storungen des Kohlehydratstoffwechsels lassen sich durch Rindenhormonzufuhr 
offenbar auf dem Wege einer Glykogensynthese (MEDVED EVA) beseitigen 
(THADDEA). Auffallend ist die ausgesprochene Kreatinurie (SANDBERG und 
PERLA). Versuche an demselben Tier vor und nach Nebennierenexstirpation 
sowie Rindenextraktzufuhr zeigen grundsatzlich die gleichen Ergebnisse. 

Durch Nebennierenentfernung werden also betrachtliche Veranderungen in 
der Regulierung des Gesamtkohlehydrathaushaltes (Abnahme des Elutzucker­
gehaltes, Schwund der Glykogendepots, Anstieg des Blutmilchsauregehaltes) 
ausge16st, die sich durch Rindenhormonzufuhr beheben lassen. Interessant ist, 
daB der Salzgehalt der Nahrung bei nebennierenlosen Tieren eine bedeutende 
Rolle fiir die Glykogenspeicherung spielt. Es zeigt sich namlich, daB mit Salz 
behandelte Tiere wahrend der ganzen Zeit der Nebenniereninsuffizienz mehr 
Leberglykogen haben als die mit destilliertem Wasser behandelten Kontroll­
tiere (WIDSTROM). Erwahnt sei noch die bemerkenswerte Tatsache, daB sich 
bei weiBen Ratten nach 24stiindigem Hungern und daran anschlieBendem 
Aufenthalt bei 1/2 Atmospharendruck das Leberglykogen urn 34% erhoht, 
wahrend bei nebennierenlosen Tieren dieser Anstieg ausbleibt (EVANS). Die 
Leber nebennierenloser Tiere kann also offen bar Glykogen nicht mehr speichern. 
Wiirde das Plus von endogenen Kohlehydraten auf Kosten von EiweiB gebildet, 
so miiBte der NichteiweiBstickstoff im Urin ansteigen. Tatsachlich scheiden 
normale Ratten bei 1/2 Atmospharendruck 30% mehr Stickstoff im Urin aus, 
wahrend dieser Anstieg bei nebennierenlosen Ratten fehlt (EVANS). Auf Grund 
dieser Untersuchungsergebnisse scheint also die Nebennierenrinde an der Um­
wandlung von EiweiB zu Kohlehydraten beteiligt zu sein (EVANS). 

Urn Einblick in die Wechselbeziehungen zwischen Nebennierenrinde und Schild­
dnlse zu erhalten, ist der EinfluB beiderseitiger Nebennierenentfernung und der 
Rindenhormonzufuhr auf den Kohlehydrathaushalt thyroxingespritzter Meer­
schweinchen untersucht worden. Die Thyroxinzufuhr verursacht eine noch 
starkere Kohlehydratstorung der Leber und Muskeln als bei nebennierenlosen 
Tieren ohne Thyroxininjektionen (THADDEA). Bemerkenswert ist, daB Rinden­
hormonzufuhr die bei nebennierenlosen hyperthyreotischen Tieren besonders 
schweren Storungen des Kohlehydrathaushalts voriibergehend zu bessern vermag 
(THADDEA, OEHME). Hieraus folgt also, daB die Erscheinungen des Neben­
nierenausfalls durch das Schilddriiseninkret verstarkt werden. Umgekehrt 
werden die bei nebennierenloi:len hyperthyreotischen Tieren auftretenden 
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schweren Storungen des Kohlehydratstoffwechsels durch Rindenhormongaben 
gebessert. Bei fortgesetzter Thyroxindarreichung kommt es zu einer Neben­
nierenrindenhypertrophie. Rindenhormonzufuhr hemmt die VergroBerung der 
Nebennieren bei taglicher Schilddrusenhormonzufuhr in keiner Weise, obwohl 
die Rindenhormonpraparate die sonstigen grundlegenden Thyroxinwirkungen, 
wie etwa Glykogenschwund und Grundumsatzsteigerung, zu beeinflussen ver­
mogen (OEHME). Vollstandige Hypophysenvorderlappenentfernung dagegen 
laBt die durch Schilddruseninkretzufuhr auftretende Nebennierenrindenhyper­
trophie nicht mehr entstehen (KADEN, OEHME und WEBER). Die Hypophyse 
diirfte demnach an der NebennierenvergroBerung durch Thyroxin - wahr­
scheinlich durch den adrenalotropen Wirkstoff - beteiligt sein. Die Entfernung 
der Nebennieren hat ferner histologische Veranderungen in der Struktur der 
Schilddruse zur Folge, die jedoch keine spezifische Reaktion auf die Neben­
niereninsuffizienz darstellen, sondern nur als Anzeichen einer gewissen endo­
krinen Stiniulation zu werten sind, gefolgt von einer Phase der cellularen Proli­
feration und Involution des Kolloids (BASTENIE und MAEs). 

Von besonderem Interesse ist die Frage, ob Beziehungen zwi8chen In8el­
apparat und N ebennierenrindensY8tem bestehen. Eine Klarung dieser Frage 
ist durch Untersuchungen des Verhaltens des Blutzucker- und Blutmilchsaure­
gehaltes insulingespritzter Kaninchen nach beiderseitiger Nebennierenentfernung 
und nach Zufuhr von Rindenhormonauszugen versucht worden (THADDEA). 
Die hierbei gewonnenen Ergebnisse bestatigen die alte Auffassung, daB nach 
doppelseitiger Nebennierenexstirpation die hypoglykamisierende Wirkung des 
Insulins verstiirkt ist. Bei nebennierenlosen Tieren sinkt der Blutzucker rasch 
auf hypoglykamische Werte ab (ZUCKER und BERG). Rindenhormonzufuhr 
vermitg bei Normaltieren die durch Insulin erzeugte Blutzuckersenkung nicht 
wesentlich zu beeinflussen (SANCHEZ RODRIGUEZ und BARBUDO, THADDEA), 
dagegen werden die Krampfe - moglicherweise durch irgendeine Wirkung auf 
den Muskelstoffwechsel - beseitigt (SANCHEZ RODRIGUEZ und BARBUDO). 1m 
Gegensatz hierzu liegen die Blutzuckerwerte bei nebennierenlosen insulin­
gespritzten Kaninchen nach Rindenextraktbehandlung durchweg hoher als in 
den Normalversuchen (THADDEA). Nebennierenlose unbehandelte Tiere lassen 
die typischen Zeichen des Insulinshocks erkennen, wahrend die Insulinvertrag­
lichkeit bei mit Rindenhormon gespritzten nebennierenlosen Kaninchen aus­
nahmslos besser ist. Der Anstieg der Blutmilchsaurewerte wahrend der Insulin­
hypoglykamie scheint nicht nur adrenalen, sondern auch corticalen Ursprungs 
zu sein. Bei unbehandelten nebennierenlosen Tieren kommt es nach Insulin­
einspritzung zu keiner wesentlichen Anderung der Blutmilchsaurewerte; dagegen 
fallt sowohl bei Kontrolltieren wie bei Tieren ohne Nebennieren, die mit Rinden­
auszugen vorbehandelt sind, nach der Insulininjektion ein deutlicher Blutmilch­
saureanstieg auf. Diese Blutzucker- bzw. Blutmilchsaurebefunde sprechen somit 
dafur, daB an der Gegenregulation gegen die Insulinwirkung offenbar nicht 
nur das Nebennierenmark durch vermehrte Adrenalinsekretion, sondern auch 
die Nebennierenrinde beteiligt ist. 

Bei der noch ungenugenden Kenntnis der Wech8elbeziehungen zwi8chen 
Pankrea8- und N ebennierenrindenfunktion lag der Gedanke nahe, das Verhalten 
des Blutzucker- und Blutmilchsaurespiegels sowie des· Leber- und Muskel­
glykogengehaltes pankreasdiabetischer Tiere nachbeiderseitiger Nebennieren-
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entfernung und Zufuhr von Rindenhormonen zu untersuchen. Zunachst ist zu 
sagen, daB der hohe Blutzuckerwert bei pankreaslosen Katzen nach Neben­
nierenentfernung auf hypoglykamische Werte absinkt (THADDEA). Die Leber­
und Muskelglykogenwerte sind bei pankreasdiabetischen Katzen ohne Neben­
nieren niedriger als bei den Tieren, denen nur das Pankreas entfernt wird 
(THADDEA). Die Unterschiede im Verhalten nebennierenloser und pankreasloser 
Tiere dokumentieren sich also in der Tendenz zur Hypoglykamie beim neben­
nierenlosen Tier und zur Hyperglykamie beim pankreasdiabetischen Tier. Er­
zeugt man bei nebennierenlosen Katzen durch Pankreasentfernung einen Dia­
betes, so ist dieser milder und verlauft ohne Acetonurie (LUKENS und LONG). 
Rindenextraktzufuhr verstarkt wiederum das AusmaB des Diabetes bei neben­
nieren- und gleichzeitig pankreaslosen Tieren (LUKENS und DOHAN). Nach 
Pankreasentfernung erfolgt ferner bei der Katze eine starke Fettinfiltration 
der Leber; diese laBt sich durch Entfernung der Hypophyse oder der Neben­
nieren aufheben (LONG, LUKENS und FRY). Pankreas- und nebennierenlose 
Katzen bleiben ohne jede Behandlung langer am Leben als pankreaslose Tiere 
mit intakter Nebennierenfunktion (FAZEKAS und Mitarbeiter). Die Ausscheidung 
von Glucose, Sticksto££ und Aceton ist bei nebennieren- und pankreaslosen 
Hunden gegeniiber den nur pankreatektomierten Tieren sehr vermindert (LONG, 
LUKENS und DOHAN). Die Wirkung der Entfernung der Hypophyse oder der 
Nebennieren bei pankreaslosen Tieren hat offenbar eine verminderte Bildung 
von Zucker unq Aceton zur Folge, wahrend die Ausnutzung der Kohlehydrate 
unvermindert schlecht bleibt (LONG und LUKENS). Es ist sogar daran zu denken, 
daB die Nebennierenexstirpation die Bildung des diabetogenen Hypophysen­
prinzips unterdriickt, oder auch, daB die Wirkung der Hypophysenentfernung 
nur eine indirekte ist infolge der Atrophie der Nebennieren, die .sich an die 
Hypophysektomie jmmer anschlieBt (LONG und LUKENS). Insulin beseitigt die 
Glykogenstorung des pankreasdiabetischen Tieres, wahrend Rindenhormon­
zufuhr darauf ohne EinfluB ist (THADDEA). Es zeigt sich also, daB die Ent­
fernung der Nebennieren ebenso wie die der Hypophyse den Pankreasdiabetes 
abschwacht(HouSSAY und BIASOTTI). Es ist moglich, daB diese Wirkung der 
Nebennierenexstirpation iiber die Hypophyse verlauft. Diese Ergebnisse sind 
allerdings von ROGOFF und FERRILL nicht bestatigt worden, sodaB die chir­
urgische Behandlung des Diabetes durch Nebennierenexstirpation, durch Neben­
nierenentnervung (ROGOFF) oder durch Rontgenbestrahlung vorlaufig un­
begriindet erscheint. Trotzdem lehren diese Versuchsergebnisse, daB o££enbar 
nicht nur die bekannten Wechselbeziehungen zwischen Bauchspeicheldriise und 
Nebennierenmark, sondern vielmehr auch zwischen Insel- und Rindensystem 
bestehen. 

Die Adrenalineinspritzung erzeugt beim Warmbliiter eine Glykosurie (BLUM). 
Wenig ist bisher iiber die Wirkung des Adrenalins auf den Zucker- und Milch­
siiuregehalt des Blutes bei Kaninchen nach beiderseitiger N ebennierenexstirpation 
und nach Zujuhr von Rindenhormon bekannt. Nach Adrenalininjektion ist der 
Blutzuckeranstieg beim l1ebennierenlosen Tier bedeutend niedriger als beim 
Kontrolltier; unt,er Rindenhormonbehandlung liegt die Blutzuckerkurve hoher 
als beim l1ebennierenlosen Kaninchen ohne Hormollzufuhr (THADDEA). Das 
AusmaB der Adrenalinhyperglykamie hangt yom Glykogenbestand der Leber 
abo Die verminderte oder sogar fehlende Adrenalinblutzuckersteigerung bei 
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nebennierenlosen Tieren muB zweifellos aui den verminderten Leberglykogen­
gehalt zuriickgefiihrt werden. Der hOhere Ausfall der Adrenalinhyperglykamie 
nach Rindenhormonzuiuhr zeigt offenbar eine starkere Fiillung der Leber­
glykogendepots an. Die Nebennierenrinde scheint also den Kohlehydratstoff­
wechsel iiber die Leber zu beeinflussen. EiU vollig gleichsinniges Verhalten 
weist bei nebennierenlosen Tieren die Adrenalinblutmilchsiilurekurve aui. Neben­
nierenlose Tiere lassen gegeniiber Kontrolltieren einen bedeutend geringeren Blut­
milchsaureanstieg erkennen; unter entsprechender Hormontherapie wird eine 
etwas starkere Blutmilchsauresteigerung beobachtet (THADDEA). Entsprechend 
den von BRENTANO entwickelten Vorstellungen ist diese Storung ill Ablaui der 
Adrenalinblutmilchsaurekurve nach operativer Nebennierenausschaltung wohl 
auf den dabei bestehenden Glykogenzerfall der Skeletmuskulatur zuriickzufiihren. 

Ungeklart war bis vor kurzem das Verhalten der Narkosehyperglykamie 
nach beiderseitiger Nebennierenentfernung mit und ohne Rindenhormonzufuhr. 
Die Narkosehyperglykamie ist Folge gesteigerter Adrenalinausschiittung. Eine 
etwa halbstiindige Atherinhalationsnarkose ruit bei Kontrolltieren eine deutliche 
Blutzuckersteigerung hervor, die etwa nach 6 Stunden abgeklungen ist; im 
Gegensatz hierzu bleibt bei nebennierenlosen Tieren der Blutzuckeranstieg nach 
Athernarkose aus, wahrend gleichzeitige Rindenhormonbehandlung zur Blut­
zuckersteigerung fiihrt (THADDEA). Fiir das Zustandekommen der Narkose­
hyperglykamie scheint also neben einer erhohten Adrenalinausschiittung auch 
die Funktion der Nebennierenrinde bedeutungsvoll zu sein. Wichtig ist die 
Feststellung, daB bei nebennierenlosen Katzen auch die Erregungsglykamie 
(z. B. durch aggressiven Hund)ausbleibt, wahrend Zufuhr von Rindenhormon­
ausziigen eine deutliche Erregungsglykamie hervorruit (BRITTON und Srr.,vETTE). 

Von besonderem Interesse ist die Frage der Wirkung intravenoser Trauben­
zuckerbelastungen auf den Blutzuckergehalt sowie aui den Leber- und Muskel­
glykogengehalt unbehandelter und mit Rindenhormon behandelter nebennieren­
loser Tiere. 1m Vergleich zu Normaltieren zeigen nebennierenlose Kaninchen 
einen deutlichen Unterschied im Ablauf der Blutzuckerkurven.Bei Tieren ohne 
Nebennieren bleibt der Zucker langer im kreisenden Blute als bei Kontrolltieren 
(THADDEA, BALL, SAMUELS und SCHOTT). Diese Wirkung ist nach Starke und 
Dauer um so ausgesprochener, je mehr die Nebenniereninsuffizienz zummmt 
(MORALES). 1m Gegensatz hierzu verhalten sich mit Rindenhormon behandeIte 
nebennierenlose Tiere genau so wie Normaltiere; ahnJich liegen die Verhaltnisse 
bei der enteralen Zuckerresorption (WILBRANDT und LENGYEL). Bei Normal­
tieren haben intravenose Traubenzuckerinjektionen eine betrachtliche Steigerung 
des Leber- und MuskelglykogengehaItes unter relativ schnellem Verschwinden 
des Zuckers aus dem Blute zur Folge; demgegeniiber bleibt bei nebennieren­
losen Tieren trotz der niedrigen Glykogenwerte jede Steigerung der Glykogen­
depots in Leber und quergestreifter Muskulatur aus, auch verschwindet der 
Zucker wesentlich langsamer aus dem Blute. Unter spezifischer Hormon­
behandlung k6nnen nebennierenlose Tiere den zugefiihrten Traubenzucker 
wiederum als Glykogen in Leber und Muskeln deponieren. Aus diesen Dextrose­
belastungsversuchen geht also hervor, daB nebennierenlose Tiere nicht in der 
Lage sind, den zugefiihrten Zucker zu verarbeiten und als Glykogen in den 
Depotorganen des Organismus anzusetzen .. Diese Storungen sind auf den Ausfall 
der Nebennierenrindenfunktion zu beziehen. 
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Die wichtigste Abbaustufe-im Kohlehydratstoffwechsel ist die Milchsaure. 
Es war daher interessant, die Wirkung von Milchsaurebelastungen aut den Ablaut 
der Blutmilchsaurekurve von Kaninchen nach beiderseitiger N ebennierenentternung 
und nach Zufuhr von Rindenhormon zu untersuchen. 1m Gegensatz zu Normal­
tieren fiillt auf, daB beim nebennierenlosen Tier die Milchsaurekurve nach 
intravenoser Lactatbelastung langsamer abfallt und nach 60 Minuten noch 
nicht den Ruhewert erreicht hat; durch Rindenhormongaben laBt sich der 
veranderte Ablauf der BlutInilchsaurekurve nebennierenloser Tiere wieder zur 
Norm ausgleichen (THADDEA). Nach Nebennierenexstirpation ist somit mit 
Sicherheit eine Storung im Mechanismus der Milchsaureresynthese oder -ver­
brennung vorhanden; durch Rindenhormonzufuhr gelingt es, diese Storung 
weitgehend zu beseitigen. Da der Resynthesevorgang der zugefiihrten Milch­
saure vor allem in der Leber erfolgt, so konnte diese Storung Ursache einer 
Leberglykogenverarmung des nebennierenlosen Organismus sein. Hierfiir 
sprechen vor allem experimentelle Untersuchungen, aus denen hervorgeht, daB 
bei Normaltieren unter dem EinfluB von Natriumlactatzufuhr ein erheblicher 
Leberglykogenanstieg erfolgt; im Gegensatz hierzu fehlt bei nebennierenlosen 
Tieren diese Zunahme des Leberglykogens nach Natriumlactatinjektion (BRITTON 
und SILVETTE). Die Ergebnisse dieser Versuche beweisen also eindeutig, daB 
das Rindenhormon mit der Milchsaureresynthese in innigem Zusammenhang 
steht. Auf Grund neuerer Befunde hat sich weiter die Vorstellung ergeben, 
daB aHem Anschein nach der Milchsauregehalt im nebennierenlosen Muskel 
gegeniiber der Norm unter den gleichen Bedingungen (Ruhe, Arbeit, Totenstarre) 
vermindert ist; durch Zufuhr geniigender Rindenhormonmengen werden die 
Milchsaurewerte in den Muskeln nebennierenloser Tiere gesteigert (THADDEA). 
Offenbar hat also die quergestreifte Muskulatur nebennierenloser Tiere die 
Fahigkeit verloren, Milchsaure zu bilden bzw. aus Milchsaure Glykogen zu 
synthetisieren. Erwahnt sei schlieBlich noch, daB nach Ausfiihrung des Zucker­
stiches bei nebennierenlosen Tieren die Hohe und Dauer der Blutzuckersteigerung 
weitaus geringer ist als bei Normaltieren (HATANO). Die vorliegenden experi­
mentellen Ergebnisse haben zu der wichtigen Erkenntnis gefiihrt, daB nicht nur 
das Nebennierenmark, sondern auch die Nebennierenrinde in die Regulation 
des Gesamtkohlehydratstoffwechsels eingeschaltet ist. Die tiefgreifenden Ver­
anderungen des Kohlehydrathaushaltes nebennierenloser Tiere lassensich durch 
Zufuhr des fehlenden Rindeninkretes weitgehend ausgleichen. FUr die endokrine 
Regulation des Kohlehydratstoffwechsels scheint daher eine funktionstiichtige 
Nebennierenrinde von lebenswichtiger Bedeutung zu sein. 

Ketonkorper. 1m 1ntermediarstoffwechsel spielen die KetonkOrper eine 
wesentliche Rolle. Nach Entfernung der Nebennieren kommt die Ketose, die 
sonst bei Hunger und Schwangerschaft, nach Pankreasexstirpation und Phlor­
rhizinfiitterung sowie nach Verabfolgung von Hypophysenvorderlappenextrakten 
(FRy) auf tritt, nicht zustande; Rindenhormonextrakte bewirken in groBen Dosen 
an hungernden Ratten eine Steigerung der Ketonausscheidung (MAcKAy und 
BARNES). ANSELMINO, HOFFMANN und RHODEN berichten hingegen iiber eine 
Abnahme der Acetonausscheidung beim hungernden Tier (vgl. auch SANCHEZ 
RODRIGUEZ und BARBUDO). Untersuchungen iiber den Ketonkorperstoffwechsel 
nebennierenloser Tiere mit und ohne Rindenhormonbehandlung liegen erst in 
geringer Anzahl vor. An Kat~en durchgefiihrte Versuche haben ergeben, daB 
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nach der Epinephrektomie der Gesamtketonkorpergehalt des Elutes regel­
maBig vermehrt ist, wiihrend unter Rindenhormonzufuhr annahernd normale 
Werte gefunden werden (THADDEA und KfuIN). Diese Storungen im Keton­
korpergehalt des Blutes sind daher als Ausfallssymptom nach Nebennieren­
entfernung aufzufassen. Das Rindenhormon ermoglicht wahrscheinlich schnelleren 
Abbau der Ketonkorper (MAcKAy und BARNES). Moglicherweise fordert das 
Rindenhormon den Ubergang von Fett in Kohlehydrate (SANCHEZ RODRIGUEZ 
und BARBUDO, HOCHFELD). 

Saure-Basengleichgewicht. Nebennierenlose Tiere zeigen neben den im Blute 
angehauften Acetonkorpern eine irreversible Storung de8 Saurebasengleich­
gewicht8. Es kommt zu einer Verminderung der Alkalireserve des Blutes, zu 
einer Verschiebung des PH nach der sauren Seite, zu einem Absinken des 
Bicarbonatgehaltes des Blutes und zu einem Abfall der 02-Dissoziationskurve. 
Die Nebennierenexstirpation fUhrt mithin zu einer unkompensierten Azido8e 
durch nichtfltichtige Sauren. Durch geeignete Rindenhormondarreichung gelingt 
es im Tierexperiment, die Alkalireserve des Blutes zu steigern (REISS). Diese 
Beeinflussung der Blutalkalireserve durch Zufuhr wirksamer Rindenextrakte 
liefert weitere Anhaltspunkte fUr die Existenz einer inneren Sekretion der 
Nebennierenrinde. Bei der akuten Nebenniereninsuffizienz darf der StOrung 
der 08moregulation bzw. der osmotischen Hypertonie keine groBe Bedeutung 
beigemessen werden; wahrscheinlich spielt bei dem todlichen Ausgang die 
Storung der Osmoregulation, die Azotamie nur eine sekundare Rolle (MARGITAY­
BECHT und BINDER). Uber den Entstehungsmechanismus der bei nebennieren­
losen Tieren beobachteten Azotamie ist zu sagen, daB ihre Ursache in der infolge 
des Natriumverlustes entstehenden EX8ikko8e gesucht werden muB. Die 
Exsikkose bringt eine Anderung der hamodynamischen Faktoren mit sich, die 
infolge der Abnahme des Filtrationsdruckes und der verminderten Durch­
stromung der Nieren zur Azotamie fUhrt. Der gesteigerte EiweiBabbau ver­
ursacht eine Uberladung des Organismus mit Carbamid, und dies stellt neben 
der infolge der Exsikkose verschlechterten Nierentatigkeit einen weiteren Faktor 
der Erzeugung der Azotamie dar (MARGITAy-BECHT und BINDER). 

Gaswechsel. Der Grundum8atz, der sich aus dem Energiestoffwechsel aller 
Korperorgane zusammensetzt, nimmt bei nebennierenlosen Tieren in der Regel 
eindeutig ab (MORALES, GAGLIANI). Bemerkenswert ist, daB die Nebennieren­
exstirpation gleichfalls zu einer ausgesprochenen negativen 8pezifi8ch-dynami8chen 
EiweifJwirkung ftihrt. Arbeitsgaswechselversuche lassen bei nebennierenlosen 
Tieren wahrend der Muskelarbeit und auch in der Nachperiode keine Erhohung 
des Gaswechsels erkennen. Nach Rindenhormondarreichung wird hingegen 
eine Steigerung des herabgesetzten Gaswechsels nebennierenloser Tiere be­
obachtet, wahrend Entzug des spezifischen Hormons wiederum allmahliches 
Absinken des Gaswechsels bewirkt. Die Wirkung des Rindenhormons ist hierbei 
eine direkte und unabhangig von der Schilddrtise. Auf Grund dieser Befunde 
dtirfte feststehen, daB die Nebennierenexstirpation bzw. die Rindenextrakt­
zufuhr eindeutige Gaswechselanderungen herbeiftihrt. Wenig einheitlich sind 
dagegen die bisherigen Ergebnisse tiber den EinfluB des Rindenhormons auf den 
Gaswechsel bzw. auf die Atmung an isolierten 6eweben; im allgemeinen hemmen 
Extrakte der Nebennierenrinde die Gewebsatmung, der 02-Verbrauch im tiber­
lebenden Gewebe nimmt nach Rindenhormonzufuhr ab (MUNE). KAUNITZ und 
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SELZER, welchedieEinwirkungder Nebennierenrindenhormonzufuhr auf den 
Os-Verbrauch iiberlebender Organe durch Laufen ermiideter Ratten priiften, 
stellten durch Untersuchungen am iiberlebenden Rattenzwerchfell fest, daB 
das bei der Ermiidung auftretende "Os-Debt" in der Halfte der Falle durch 
Zufuhr von Nebennierenrindenextrakten hintangehalten werden kann. Versuche 
an der Rattenleber zeigten sogar in S/3 der Falle, daB nach Nebennierenrinden­
vorbehandlung der Tiere das "Os-Debt" ausbleibt. Da das "Os-Debt" der iiber­
lebenden Organe geschadigter Tiere als Ausdruck einer Storung der biologischen 
Permeabilitat angesehen wird, muB offenbar auch dem Nebennierenrinden­
hormon ein EinfluB auf die Aufrechterhaltung der normalen biologischen Zell­
permeabilitat zuerkannt werden (KAUNITZ und SELZER). 

Mineralstoffwechsel. Die Nebennierenexstirpation fiihrt im allgemeinen zur 
Abnahme der Serum-NaCl-Werte, durch spezifische Hormontherapie wird das 
gestorte NaCI-Gleichgewicht wiederhergestellt (PARKINS, TAYLOR und SWINGLE). 
Die Storung im Natriumgehalt ist ausgesprochener als die im Chlorgehalt 
(STAHL, ATCHLEY und LOEB, ALLERS, URECHIA, BENETATO und RETEZEANU). 
Nebennierenlose Tiere zeigen auBerdem betrachtliche Verschiebungen im NaCI­
Gehalt verschiedener Organe. Der NaCI-Gehalt der Haut und Leber nimmt 
im Gegensatz zu den Befunden von CARANE regelmaBig ab, wahrend in der 
quergestreiften Muskulatur sich keine einheitlichen Veranderungen nachweisen 
lassen (THADDEA). Die Natrium- und Chlorverarmung nebennierenloser Tiere 
wird Init ziemlicher Sicherheit als renalen Ursprungs angesehen (RIGLER). DaB 
es sich hierbei um ein Ausfallssymptom der Nebennierenrinde handelt, wird 
durch die Beseitigung dieser Veranderungen mittels Rindenhormonzufuhr 
bewiesen. Es ist aber zu bedenken, daB auch andere operative MaBnahmen 
(einfache Laparotomien, Herausnahme des Pankreas und der Nieren) deutliche 
Verschiebungen im Natrium- und Chlorgehalt des Blutes verursachen (BRITTON 
und SILVETTE). Mehrfache intraperitoneale Injektionen groBer Mengen iso­
tonischer Glucoselosung Init nachfolgendem Ablassen der kochsalzangereicherten 
Fliissigkeit fiihren bei normalen Hunden zu Erscheinungen, die weitgehende 
Ahnlichkeit haben Init denen der Nebenniereninsuffizienz (HARROP). DaB der 
durch Kochsalzentzug herbeigefiihrte Zustand tatsachHch Init den Nebennieren 
im Zusammenhang steht, wird durch anatoInische Veranderungen der Neben­
nieren (geringere ChroInierbarkeit und vermehrte Vakuolen im Nebennieren­
mark, Lipoidschwund in der Nebennierenrinde) bewiesen (EGER). Mit diesen 
Bilanzuntersuchungen an nebennierenlosen. Hunden macht es HARROP wahr­
scheinlich, daB die Ursache der Bluteindickung bei der Nebenniereninsuffizienz 
nicht auf dem Ausfall eines Hormons beruht, das seinerseits die Durchlassigkeit 
herabsetit. Es tritt vielmehr zunachst durch Natriumverlust eine Verschiebung 
des Ionengleichgewichts ein, die Init einer Abwanderung des Wassers in die 
Korperzellen hinein beantwortet wird. Wichtig ist, daB das interstitielle Wasser, 
wie Inittels der Natriumthiocyanatmethode gezeigt werden kann, um etwa 20% 
abnimmt. Fiir die Annahme, daB das Wasser intracellular gespeichert wird, 
spricht auch die Verschiebung des Verhaltnisses Hamatokritwert: Erythro­
cytenzahl. 

Die NaCI-Ausscheidung durch den Harn ist nach Nebennierenexstirpation 
gesteigert, Rindenhormonbehandlung vermag diese Storung zu beheben (HARROP, 
NICHOLSON und STRAUSS). ExperimenteH-erzeugter NaCI-Verlust bewirkt bei 
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Ratten klinisch und pathologisch-anatomisch Erscheinungen, die denen bei 
Nebenniereninsuffizienz vollstandig gleichen (MALATO). Wahrend nebennieren­
lose Tiere einen auffallenden Natrium- und Chlorverlust aufweisen, ist der 
Kaliumgehalt dagegen deutlich erhoht (U:RECHIA, BENETATO und RETEZEANU, 
TRUSZKOWSKI und ZWEMER, MALAGUZZI, VALERI). Nebennierenlose Tiere ohne 
spezifische Hormonbehandlung befinden sich immer in negativer Wasser-, K­
und N-Bilanz (HARROP, NICHOLSON und STRAUSS). Wesentlich ist, daB auch 
die Kaliumkonzentration des Blutserums kein quantitatives Reagens fUr den 
Grad der Nebenniereninsuffizienz darstellt (INGLE, NILSON und KENDALL). 
Neben einer mangelhaften Fixierung des Kalium im Gewebe sehen TRUSZKOWSKI 
und ZWEMER als Hauptursache der Nebenniereninsuffizienz die Unfahigkeit 
der Niere an, das vermehrte Kalium auszuscheiden. Sorgfiiltige Bilanzversuche 
des Mineralstoffwechsels haben RUBIN und KRICK durchgefUhrt. Die Neben­
nierenentfernung fiihrt bei Ratten zunachst zu einer Diurese mit verminderter 
Nahrungsaufnahme, dann sinkt die Wasserausscheidung. Die Bilanz von 
Natrium, Kalium, Chlor, Calcium, Magnesium und Phosphor wird negativ. 
Zuerst wird Natrium und extracellulares Wasser verloren, spater mit fort­
schreitender Nebenniereninsuffizienz Kalium und intracellulares Wasser. Wichtig 
ist die Beobachtung, daB bei Zufuhr von Salzlosung die Lebensdauer neben­
nierenloser Tiere von sonst etwa 20 Tagen bis auf lO Monate steigt. Bei Weg­
lassen des Salzwassers kommt es wieder zu raschem Gewichtsverlust mit tod­
lichem Ausgang. Dieses gestorte Na/K-Gleichgewicht laBt sich durch Rinden­
extraktbehandlung vollkommen wiederherstellen. Bemerkenswert ist, daB neben­
nierenlose Hunde bei Verabreichung einer bestimmten Salzkombination (NaCI 
+ Natriumcitrat) am Leben erhalten werden konnen; sie nehmen an Gewicht 
zu und zeigen bei normaler Alkalireserve keine Harnstoffretention (ALLERS). 
Die Werte fUr Harnstoff, Zucker, Kochsalz, Kalium und Natriumbicarbonat 
im Elute halt en sich innerhalb normaler Grenzen (ALLERs und KENDALL). 
Nach soeben veroffentlichten Untersuchungsergebnissen von NITSOHKE sowie 
von NITSCHKE und KRATSCHELL laBt sich durch ein neuartiges Extraktions­
verfahren aus der Nebenniere ein Extrakt gewinnen, der das Serumkalium 
des gesunden Organismus bedeutend zu senken imstande ist. Der senkende 
Korper wird von den Autoren als Hormon der Nebennierenrinde angesprochen. 
Sinkt das Kalium unter 15 mg-%, so wird das Elut ungerinnbar. Nach­
traglicher Zusatz von K, Ca oder Normalblut macht das Elut nicht wieder 
gerinnungsfahig. 

Die Nebennierenrinde gehort also offenbar zu den regulierenden Organen 
des Elektrolythaushaltes. Die Ausfallserscheinungen nach Nebennierenent­
fernung werden durch NaCl-Verabreichung wesentlich gebessert. RICHTER hat 
den Nachweis geliefert, daB der Salzhunger nach Nebennierenentfernung stark 
zunimmt. Wird nebennierenlosen Ratten in den Kafigen die Wahl gelassen, 
ob sie Leitungswasser oder eine 1 %ige Salzlosung trinken wollen, so wird viel 
mehr von der Salz16sung aufgenommen. Behandlung mit einer etwa der Locke-
16sung entsprechenden Salz16sung scheint besser wirksam zu sein als die von 
Kochsalz allein. Die NaCl-Zufuhr jst aber nur bei leichten Storungen wirksam, 
schwere Insuffizienzsymptome werden durch NaCl-Gaben allein nicht beein­
fluBt. Entsprechend den klinischen Beobachtungen bei ADDIsoNscher Krankheit 
kann also Kochsalz allein den Nebennietenausfall nicht ganz ersetzen (RUBIN 

51* 
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und KruCK}. Die Ergebnisse derletzten Jahre iiber die Lebensfahigkeit neben­
nierenloser Tiere unter giinstigen Umweltbedingungen haben also gezeigt, daB 
dieselbe unbegrenzt ist bei geniigender Zufuhr von Kochsalz, Natriumcitrat 
und Natriumbicarbonat. Das Rindenhormon selbst greift offenbar direkt an 
der Zellmembran regulierend em. Die Nebennierenrindenkrise scheint demnach 
Ausdruck eines yom Korper unkontrolliert sich auswirkenden Ionenantagonismus 
zu sein (NILSON). Vielleicht sind: diese Storungen des Wasser- und Natrium­
haushaltes nur sekundare Folgen der Storung des Kohlehydratstoffwechsels. 
LASZT und VERZAR haben namlich gezeigt, daB bei nebennierenlosen Tieren 
nach oralen: Glucosegaben groBe Natriummengen ausgeschieden werden. Das 
Blutnatrium nimmt erheblich abo Rindenhormonzufuhr vermagdiese giftige 
Wirkung des Zuckers, die unter heftigen Durchfallen den Tod der nebennieren­
losen Rattenherbeifiihrt, zu verhindern. 

Zusammen/assend ist also zu sagen, daB LOEB und HARROP als erste regel­
maBig auftretende grundlegende Veranderungen des Elektrolythaushaltes beim 
:p.ebennierenlosen Tier aufgezeigt haben. Es wurde festgestellt, daB mit dem 
Auftreten eines verminderten Natriumgehaltes tin Blute und einer vermehrten 
Natriumausscheidung im Harne ein Sinken der Blutchloride und des Bicarbonat­
gehaltes einhergeht. Von auBerordentlicher Bedeutung ist der gleichzeitige 
Anstieg des Blutkaliums und des Reststickstoffes, der groBer ist, als er einer 
einfachen Bluteindickung entsprechen wiirde. KENDALL und ALLERS haben im 
Tierversuch bewiesen, daB schon die Verabreichung relativ kleiner Mengen 
von Kaliumsalzen beirn nebennierenlosen Tiere blutchemische Veranderungen 
(Anstieg des Blutkaliums mit erhOhter Ausscheidung von Natrium und Chlor) 
hervorruft, die dann sekundar das Auftreten der akuten Insuffizienzerscheinungen 
verursachen (vgl. auch HARRISON und DARROW, CLEGHORN, McHENRY, MCVICAR 
und OVEBEND). Alie diese blutchemischen Veranderungen konnen am neben­
nierenlosen Tiere durch spezifische Hormonzufuhr riickgangig gemacht, bzw. 
ihr Auftreten kann durch Rindenhormonzufuhr nach operativer Nebennieren­
ausschaltung verhindert werden. Durch diese tierexperimentellen Unter­
suchungen wird einerseits die regulatorische Rolle der N ebennierenrinde im Ionen­
antagonismus des Natrium-Kaliumhaushaltes und andererseits die Bedeutung 
dieses gestorten Ionenantagonismus fiir das Auftreten der experimentellen 
Nebenniereninsuffizienzerscheinungen bewiesen. 

Der iibrige Kationen- und AnioRengehalt weist ebenfalls nach der Neben­
nierenexstirpation Veranderungen auf; so wird bei nebennierenlosen Katzen 
eine Oalciumsteigerung im Serum festgestellt (AUERSBACH und THADDEA), die 
bei gleichzeitiger Rindenhormonverabreichung ausbleibt.LucKE, der durch 
Exstirpation einer und Entnervung der anderen-Nebenniere eine chronische 
Nebenniereninsuffizienz erzeugte, berichtet iiber starke Ausscheidung von 
Calcium und Phosphor, die zu negativer Bilanz fiihrt; durch Rindenhormon­
zufuhr werden diese Erscheinungen beseitigt. Nach Nebennierenexstirpation 
werden bei der Ratte ferner StOrungen in der Dentinverkalkung beobachtet 
(SCHOUR und ROGOFF). Diese Veranderungen bestehen im Auftreten kugeliger 
Gebilde, die im Priidentin zerstreut liegen und sich mit Hamatoxylin-Eosin 
farben. Weiterhin findet man hierbel eine Storung der Verkalkung des labialen 
Dentins von dunkler Farbbarkeit mIt Hamatoxylin sowie eine hervortretende 
Schichtung des lingualen Dentins:-Durch Injektion von Rindenausziigen werden 
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die erMhten Phosphor- und Magnesiumwerte des Blutes nebennierenloser Tiere 
zur Norm zuriickgefiihrt. Nach Nebennierenentfernung kommt es infolge 
Zunahme der Konzentration an PlasmaeiweiB zu einer Steigerung des Blut­
schwefelgehaltes (LOEPER und GARcIN),wahrend Rindenextrakte den Blut­
schwefelspiegel senken. Die Ausscheidung des Gesamt- und Neutralschwefels 
nimmt nach Nebennierenexstirpation zu, die Kupfer- und Eisenausscheidung 
bleibt unverandert (SANDBERG und PERLA). Wir sehen also, daB die Mehrzahl 
der Storungen des Mineralstoffwechsels nach Epinephrektomie auf den Ausfall 
der Nebennierenrindenfunktion zu beziehen ist. 

Aus vorliegendem experimentellem Material ergibt sich, daB die Neben­
nierenrinde fiir das physiologische Geschehen betrachtliche Bedeutung besitzt. 
Damit ist jedoch die Frage nach dem Angriffspunkt und Wirkungsmechanismus 
des Rindenhormons noch nicht beantwortet. Durch diese tierexperimentellen 
Ergebnisse wird lediglich bewiesen, daB die Zufuhr des fehlenden Nebennieren­
rindenhormons den geschilderten EinfluB auf die mannigfaltigen Ausfalls­
erscheinungen nebennierenloser Tiere ausiibt. Von den etwaigen Beziehungen 
der Rinde zur Marksubstanz wissen wir vorlaufig nichts. Die Grundfrage, ob 
die Rinde, das Mark oder beide Nebennierenanteile gemeinsam fUr den normalen 
Ablauf der Lebensvorgange von Wichtigkeit sind, ist bisher nicht gelOst. Wenn 
auch der Fortbestand des Lebens zweifellos an die Existenz der Nebennieren­
dnde gebunden ist, so kennen wir andererseits noch keineswegs die Bedeutung 
einer vollstandigen Insuffizienz des Nebennierenmarkes fiir den Organismus. 
Eine vollstandige Ausschaltung des Adrenalsystems ist experimentell undurch­
fiihrbar, da nach Nebennierenentfernung stets chromaffine Zellen in den sym­
pathischen Nervengeflechten erhalten bleiben, die bekanntlich ebenfalls Adrenalin 
bilden und deshalb zum Adrenalsystem gerechnet werden miissen. Andererseits 
sind alle angeblichen Wechselwirkungen zwischen Rinde und Mark durch 
experimentelle und klinische Beobachtungen so schlecht gestiitzt, daB ihnen 
keine Beweiskraft zukommt (P. TRENDELENBURG). Der Nachweis von Adrenalin 
in der Nebennierenrinde bzw. in versprengten Rindenkeimen, der fiir die 
Adrenalinbildungsfahigkeit beweisend ware, ist bisher weder auf chemischem 
noch biologischem Wege erbracht worden (BLANCHARD). 

Die zur Zeit wichtigsten Theorien iiber die W irkungsweise des N ebennieren­
rindenhormons, die durch experimentelle Unterlagen begriindet sind, sollen hier 
kurz Erwahnung finden. SWINGLE vertritt die Auffassung, daB die A ufrecht­
erhaltung und Regelung einer normalen kreisenden Fliissigkeitsmenge innerhalb 
der GefaBbahn die primare Funktion des Nebennierenrindenhormons darstellt. 
Fehlen des Hormons bewirkt durch die Capillarwand hindurch eine patho­
logisch gesteigerte Zunahme des Filterprozesses aus der Blutbahn ins Gewebe 
mit entsprechender Abwanderung von Natrium und Chlor aus dem Blute, 
umgekehrt stromt keine Fliissigkeit mehr aus den Geweben iri die Blutbahn 
zuriick. Diese primare Storung im Wasserhaushalt fiihrt sekundar neben der 
Bluteindickung (THADDEA und ALBERS) in erster Linie zu Veranderungen im 
Elektrolythaushalt(Vermehrung des Blutkaliumgehaltes bei Abnahme der Na­
und CI-Werte) (ROGOFF und STEWART, HARROP und Mitarbeiter, LOEB). 1m 
Gegensatz hierzu verlegt BRITToN-liie wichtigste StOrung des intermediaren Stoff­
wechsels in den Gesamtkohlehydrathaushalt. Diese Auffassung wird gestiitztdurch 
die Adynamieals Kardinalsymptom, durch die Abnahme der Glykogendepots 
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und das".Ausbleiben der_:BJ"iJ-t~J:l(JJrer~teige.rung im nebennierenlosen Organismus 
auf die iiblichen zuckermobilisierenden Reize (THADDEA). Die VEltzARsche 
Theorie endlich, die zahlreiche Feststellungen vom Nebennierenausfall und von 
der Beseitigung der Ausfallserscheinungen durch Rindenhormonzufuhr auf eine 
gemeinswme Grundlage. zuriickzufiihren gestattet, verdient insofern groBere 
Beachtung als die anderen Deutungsmoglichkeiten, weil sie zwischen den meisten 
zusammenhanglos nebeneinanderstehenden, isolierten Ergebnissen eine Synthese 
zu vermitteln versucht. 

Die experimentelle Physiologie hat zunachst festgestellt, daB das Hormon 
der Nebennierenrinde auf die Darmresorption EinfluB hat. Glucose und Galaktose 
werden aus isotonischen Losungen 3-4mal rascher resorbiert als andere Hexosen 
und Pentosen. Diesl;). "selektiv resorbierten" Zucker werden offenbar in der 
Darmschleimhaut phosphoryliert, und zwar im oberen Teil des Diinndarmes 
intensiver als im unteren (VEltZAlt) .. Es konnte bewiesen werden, daB die Neben­
niere in der Tat die Resorption der "selektiv resorbierten" Zucker beeinfluBt. 
Bei nebennierenlosen Ratten ist die Glucose- und Galaktoseresorption aus dem 
Darm stark herabgesE)tzt (JUDOVITS und VEltZ.A:a). DaB es. sich hierbei um den 
Ausfall der Nebe.nnierenrinde handelt, lieB sich da!nit beweisen, daB durch 
Rindenhormonzufuhr diese Storungen riickgangig gemacht werden konnten 
(WILBltANDT und .LENGYEL). Es konnte ferner durch die VEltz.A:asche Schule 
der Nachweis erbracht werden, daB Vitamin B2 in Form der Flavinphosphor­
saure das Inkret der Nebennierenrinde ersetzen kann (VEltZ.A:a und LAszT). 
Das Rindenhormon wirkt offenbar nur bei Anwesenheit des Provitamins B2 
(Flavin) in der Nahrung; denn bei B2-frei ernahrten nebennierenlosen Ratten 
ist es vollstandig wiI:kungslos. Nebennierenlose Tiere konnen auBer!nit Rinden­
hormon noch .mit Flavinphosphorsaure oder Hefetrockenpulver, welches davon 
groBe Mengen enthalt, bei normalem Wachstum am Leben erhalten werden 
(VEltz.A:a und LASZT). Hefee:x.trakt, sauer autoklaviert und mit Fullerde adsor­
biert, enthalt nur noch Vitamin Bs, alkalisch autoklavierter Volle:x.trakt keinen 
der B-Faktoren mehr. Derartig behandelte Hefee:x.trakte wirken auch dann 
nicht mehr auf nebennierenlose Ratten, wenn B1, B4, Bs und B2 in Form von 
Lactoflavin zugesetzt werden (LASZT und VEltZ.A:a). Daraus ist zu schlieBen, 
daB die wirksame Substanz in den Hefevolle:x.trakten wahrscheinlich die Flavin­
phosphorsaure ist. Nach VEltZ.A:a muB also angenommen werden, daB das 
Rindenhormon die Bildung von Flavinphosphorsaure aus Flavin, dem Pro­
vitamin B2, ermoglicht. Nebennierenlose Ratten sind somit nicht imstande, 
Lactoflavinphosphorsaure zu verestern. Nach Nebennierenentfernung hat die 
Leber die Fahigkeit verloren, Lactoflavin zu binden. Gebundenes Lactoflavin 
nimmt ab, freies Lactoflavin nimmt zu. 1m Laufe der ersten 4 Tage nach Neben­
nierenexstirpation nimmt die Menge des Gesamtflavins in der Leber um die 
Halfte ab (VEltZAlt, HUBNElt und LAszT). 

Chronische Jodessigsaurevergiftung verursacht bei jungen Ratten ein charak­
teristisches Krankheitsbild (Steatorrhoe, Osteoporose, Ana!nie, Nebennieren­
hypertrophie) mit vollstandigem Wachstumsstillstand. Die Wachstumshemmung 
laBt sich regelma.Big aufheben, wenn man gleichzeitig !nit der Jodessigsaure 
taglich 40 mg Hefe oder-20 y Flavinphosphorsaure verfiittert·; auch das Rinden­
hormon bringt das Wachstum solcher Tiere sofort wieder in Gang, offenbar weil 
es die Flavinphosphorsaurebild:!lng ermoglicht (LAszT und VEltZAR). Ebenso 
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steht fest, daB nicht nur das Rin~enh0rmon, sondern auch die Flavinphosphor­
saure die gestorte Fettresorption nebennierenloser Tiere beseitigen kann. Es 
ist bekannt, daB nach Phosphorvergiftung bei nebennierenlosen Ratten keine 
Fettleber entsteht. Gibt man diesen Tieren aber gleichzeitig Rindenhormon, 
so werden deutliche Fettlebern gebildet (VERZAR und LAsZT). Auf Grund der 
Tatsache, daB sowohl Jodessigsaure wie auch Nebennierenexstirpation die Ent­
wicklung der Fettleber nach Phosphorvergiftung sowie beim Hungern hemmt, 
wird gefolgert, daB Fett vor der Wanderung in die ~ber in Phosphatide 
umgewandelt wird und daB dieser UmwandlungsprozeB unter dem hormonalen 
EinfluB der Nebennierenrinde steht (LAszT und VERZAR). ZusammengefaBt ist 
also zu sagen, daB es nach Nebennierenexstirpation primJj,r zu PMsphorylierungs­
storungen und erst sekundar zu StOrungen der Resorption kommt, Veranderungen, 
die nicht nur durch das Rindenhormon, sondern auch direkt durch Flavin­
phosphorsaure giinstig beeinfluBt werden. 

Die wesentlichste Aufgabe des Nebennierenrindenhormons erblickt also 
VERZAIt mit seinem Mitarbeiterkreis in der sog. Phosphorylierung, wodurch 
lebenswichtige Synthesen ermoglicht werden. Die Phosphorylierung, d. h. die 
Anlagerung an Phosphorsaure, die zahlreiche Stoffe beim Durchtritt durch die 
Darmschleimhaut erleiden, kann nur unter Mitwirkung des Corticosterons 
erfolgen. Der Zusammenhang zwischen einem Vitamin, einem Ferment und einem 
Hormon ist hier, wie am Beispiel des Vitamin B2, des Lactoflavin, gezeigt worden 
ist, in groBartiger Weise erbracht: Aus Flavin, dem Provitamin B2, entsteht 
Flavinphosphorsaure als Baustein des gelben Atmungsfermentes von W ARBURG, 

aber nur in Gegenwart des Corticosterons, welches erst die vielen Phosphory­
lierungen im Organismus ermoglicht. 

Zum SchluB dieses Abschnittes muB mit Nachdruck betont werden, daB 
es sich bei den Anschauungen, die die verschiedenen Forscher (SWINGLE, 
BRITTON, VERZAR) iiber den Mechanismus der Inkretwirkung der Nebennieren­
rinde entwickelt haben, nur urn Deutungsversuche von Erscheinungen handelt, 
fiir die bis vor kurzem befriedigende Erklarungen fehlten, d. h. also um Theorien 
und gleichzeitig urn Arbeitshypothesen. Obgleich also der Wirkungsmechanismus 
des Rindenhormons noch immer nicht restlos geklart ist, so laBt sich dennoch 
zusammen/assend sagen, daB es der Forschung der letzten 'Jahre gelungen ist, 
beweiskraftige Unterlagen fUr die Inkretnatur der Nebennierenrinde zu erbringen 
und bereits gewichtige Anhaltspunkte fiir den Mechanismus ihrer Wirkungen 
zu gewinnen. 

IV. Pathologie der Nebennierenfunktion. 
In diesem Abschnitt soIl iiber jene Krankheiten und Zustande berichtet 

werden, bei denen eine Unter- bzw. Uber/unktion der Nebennieren klinisch sicher­
gestellt ist oder zum mindesten mit groBer Wahrscheinlichkeit ange:p.ommen 
werden kann. Es leuchtet ohne weiteres ein, daB insbesondere der Neben­
nierenrinde, die am Ablauf des physiologischen und pathologischen Geschehens 
vielseitig und wesentlich beteiligt ist, eine bestimmte therapeutische Wirksam­
keit zukommen muB. Es wird daher unsere Hauptaufgabe sein, am Beispiel 
der N ebenniereninsu//izienz kritisch zu zeigen, auf welche Krankheitsfalle sich 
nach dem heutigen Stande unserer Kenntnissedie Rindenhormontherapie 
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verniinftigerweise bfischr.ankensollte. Hierbei wird naturgemaB eine moglichste 
Beschrankung auf praktisch wichtige Fragestellungen vorherrschen. 

In der therapeutischen Beeinflussung der verschiedenen Nebennieren­
insuffizienzzustande wird vor allem der funktionelle Gesicktspunkt, d. h. die 
Zielsetzung auf die Leistung, dEm breitesten Raum einnehmen miissen. Immer 
mehr und mehr ringt sich in der KIinik der Gegenwart allgemein die Auf­
fassung durch, beim Zustandekommen des Krankheitsbildes nicht allein das 
anatOInische Substrat als lokalistische Grundlage zu beriicksichtigen,sondern 
vielmehr dariiber hinaus die morphologischen Veranderungen zur gestorten 
Leistung in Beziehung zu setzen. Die Abweichung der Funktion, die "Funktio­
nelle Patkologie", steht·heute, wie G. v. BERGMANN !nit Recht betont, am An­
fang der Reihe im ersten Erfassen des Krankwerdens. Diese Vorstellung, das 
Leiden einerseits in seinem Werden zu verstehen, andererseits die anatomischen 
Veranderungen mehr als friiher als Endresultat oder SchluBbild der Funktions­
storung anzusehen, hat sich bereits ffir klinische Fra.gestellungen als auBerst 
fruchtbar erwiesen. Die ersten Beschwerden hort auch heute noch vieHach 
der praktische Arzt. Das Verstandnis dieser Beschwerden wird aber wesentlich 
erleichtert durch eine intensive Beschaftigung im Sinne der von G. v. BERG­
MANN vorliegenden "Funktionellen Patho]ogie". Diese funktionelle Einstellung 
entwickelt - gerade im Hinblick auf klinische Probleme der Nebepnieren­
funktion - zweifellos neuartige Gesichtspunkte, die auch ffir die Therapie 
wesentlich und grundlegend sind. Unter dem Gesichtspunkt der "Funktionellen 
Pathologie" bringen die folgenden Abschnitte Leistungswandel, Leistungs­
storung und das Versagen der Leistung bei den Erkrankungen der Neben­
nieren zur Darstellung. 

1. Unterrunktionserkrankungen der Nebennieren. 
Ein Behandlungsversuch mit Rindenhormonextrakten erscheint immer dann 

aussichtsreich, sobald sich eine Nebenniereninsuffizienz klinisch zu erkennen 
gibt. Ffir manche Krankheitsfalle ist die Nebennierenstorung fiihrend, in 
anderen Fallen ist sie nur Folgeerscheinung. Ursache und Wirkung lassen sich 
oft nur schwer voneinander trennen. Trotzdem bewahrt sich gerade in der 
Praxis immer wieder der alte Erfahrungssatz, daB namlich die erfolgreiche 
Behandlung eines Symptoms haufig die Kette der im einze1nen unfiberseh­
baren Verknfipfungen krankhafter Vorgange unterbricht und dadurch die 
Wiederherstellung normaler Funktionen einleitet. Es sei schon hier !nit Nach­
druck betont, daB durch verschiedenartige pathogenetische Vorgange das 
klinische Bild der Nebenniereninsuffizienz ausgelOst werden kann. Das Problem 
der Rindenhormonbehandlung geht dabei weit fiber das enge Gebiet der rela­
tiv seltenen AnmsoNschen Krankheit hinaus. Zahlreiche Beobachtungen weisen 
darauf hin, daB die Addisonismen, die endokrine Magersuckt, gewisse pluri­
glandulare Storungen, akute und ckroniscke Infektionskrankkeiten, der renale 
Diabetes sowie das Sckwangersckaftserbrecken ebenfalls auf einer Nebennieren­
unterfunktion beruhen. Amerikanische Autoren (SALA und STEIN) berichten 
sogar bei Tumortragern fiber Leukocyteninfiltrationen der Nebennieren. Diese 
Vorstellung einer Nebennierenfunktionsstorung gibt uns die' MogJichkeit, die 
groBe Mannigfaltigkeit, unter der die Nebenniereninsuffizienz klinisch in Er­
scheinung tritt, zwanglos zu vl;lrstehen. . 
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a) Morbus ADDISON. 
Die im Jahre 1855 von dem Kliniker THOMAS ADDISON entdeckte und bis 

in aIle Einzelheiten klassisch beschriebene Erkrankung kann als Prototyp einer 
endokrinen Krankheit gelten. Das Organ, von dem das Leiden seinen Ausgang 
nimmt, ist die Nebenniere. Bei der Mehrzahl der Addisbnkranken ist in erster 
Linie die Rindenunterfunktion Ursache der Stoffwechselstorungen. Die AnDIsoN­
sche Krankheit scheint bei Mannern 3mal haufiger als bei Frauen zu sein (GSELL 
und UEHLINGER) und meist Menschen zwischen 30 und 50 Jahren zu befallen, 
wenngleich auch Kinder (ILutNAPP, SNELLING und ERB) und Greise nicht ver­
schont bleiben. Erbmomente spielen bei dieser Erkrankung keine allzu erhebliche 
Rolle, doch kann nicht geleugnet werden, daB es in gewissen Krankheitsfallen 
erbkonstitutionelle und erworbene Unterfunktionen der Nebenniere geben muB 
(G. V.BERGMANN). SpaI).isch,e Autoren (PARDO, GARGOLLOUnd vANBAUMBElWHEN) 
stellten fest, daB von 84 Addisonkranken der groBte Prozentsatz bei den Mannern 
dem asthenischen Habitus angehorte. Bei den Frauen fand sich ebenfalls -ober­
wiegen des infantilen und asthenischen Habitus. Bei der Frau scheint die Konsti­
tution der Hauptfaktor zu sein, der zur ADDIsoNschen Krankheit fiihrt. Beim Manne 
sollen aufJerder konstitutionellen Bereitschaft noch andere Faktoren, wie mangel­
haftere Ernahrung, groBerer Krafteverbrauch durch Arbeit, Infektionen und 
Intoxikationen, eine Rolle spielen. Auch nach den Erfahrungen von MARAN6N 
ist die ADDIsoNsche Krankheit immer koinzident mit asthenischer oder astheno­
infantilistischer Konstitution, und zwar derart, daB einer der Faktoren, die die 
asthenische Konstitution bedingen, eine Insuffizienz des Nebennierensystems 
darstellt. Jahrlich werden in den Vereinigten Staaten von Nordamerika fiber 
300 FaIle von ADDIsoNscher Krankheit gemeldet, wovon aber nur 7 auf die farbige 
Bevolkerung entfallen (FLIPPIN und SMITH). Diese Feststellung ist um so iiber­
raschender, als diese Krankheit besonders haufig die schwerer arbeitenden Volks­
schichten trifft und sehr oft mit der Tuberkulose verkniipft ist, beides aber 
Vorbedingungen, die gerade fiir die farbige Bevolkerung weit starker zutreffen 
als fiir die WeiBen. In Wirklichkeit diirfte wohl dieser Umstand mit darauf zuriick­
zufiihren sein, daB zahlreiche Addisonfalle bei Negern nur nicht erkannt werden 
(FLIPPIN und SMITH). In der chinesischen Literatur gehoren FaIle von AnDISON­
scher Krankheit zu den groBten Seltenheiten (CHou, CHEN, Lro und FANG). 

Pathologisch-anatomisch unterscheidet man zweckmaBigerweise mit nIT­
TORF zwischen primarem und sekundarem Morbus ADDISON. Die primare Ent­
stehung der ADDIsoNschen Krankheit ist auf einfache Atrophien (als Folge­
zustand von Infekten, Vergiftungen und Blutungen) oder auf hamorrhagisch­
entziindliche Prozesse oder Sklerosierungen (cirrhotische Schrumpfungen) zu­
riickzufiihren (SUSMAN). Nach doppelseitiger Nebennierenentnervung kann es 
beim Menschen offenbar infolge von Storungen der Blutzufuhr zu hochgradiger 
Nebennierenatrophie mit todlichem Ausgang kommen (SNELL, WILDER und 
CRAGG). Die Annahme von WEINER, daB bestimmte Nebennierenveranderungen 
(langsame Nekrose, geringe Fibrose und kompensatorische Zellwucherungen) 
auf die Wirkung eines Virus (EinschluBkorperchen) zuriickzufiihren waren, 
erscheint wenig iiberzeugend. Der sekundar entstandene Morbus ADDISON 
weist als pathologisch-anatomisches Substrat bzw. als Ursache der chronis chen 
Nebennierenschadigung kasig-tuberkulOse Prozesse, syphilitische Veranderungen 
in gummoser Form oder in sklerosierender Form ala Schrumpfnebenniere, 
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bOsartige Neubildunge~ bzw .. 1\fetastasen, leukamische Infiltrate sowie gelegent­
lich eine Amyloidose (DE RENZI) auf. Zu den groBten Seltenheiten gehOrt die 
makroskopisch und auch mikroskopisch sichergestellte vo1lige Zerstorung der 
Nebennieren durch die von einer Mycosis fungoides herstammende Wucherung 
(ASKANAZY). BICKNELL hat einen Fall beschrieben, der klinisch alIe Symptome 
der ADDIsoNschen Krankheit zeigte; bei der Sektion waren aber die Neben­
nieren auffallenderweise iiberhaupt nicht verandert, dagegen driickte eine groBe 
Anzahl sekundarer carcinomatoser Neubildungen auf den Plexus coeliacus. Er­
wahnt sei hier noch, daB die Agenesie einer Nebenniere klinisch keine Ausfalls­
erscheinungen macht, auch kann pathologisch-anatomisch eine Hypertrophie der 
anderen Nebenniere durchaus fehlen (TAGAltIELLO). 

Die haufigste Ursache der ADDIsoNschen Krankheit ist die chronische ver­
kasende, das Parenchym destruierende Konglomerattuberkulose beider Neben­
nieren, die wahllos Mark und Rinde zerstort. Beim Zustandekommen dieser 
Nebennieren-Konglomerattuberkulose in verkasender Form spielt wohl eine 
Organdisposition eine gewisse Rolle (BORGHINI). Die Tuberkulose der Neben­
nieren ist meist doppelseitig und findet sich in Kombination mit anderen Organ­
tuberkulosen. Gelegentlich aber stellt sie die einzige Manifestation der Tuber­
kulose im Korper dar. Die Nebennieren sind vergroBert, bis pflaumengroB, derb, 
hOckrig. Das Parenchym kann mehr oder minder vollstandig durch kasige Knoten 
ersetzt sein. Die Kapsel ist verdickt, oft mit der Umgebung verwachsen. Verkal­
kung der kasigen Herde, die gelegentlich rontgenologisch als Schattenbildungen 
(RAGUZ, SALMER6N MORA, CAMP undMitarbeiter, BEUTEL, PAYNE, CONTI, FAURE­
BEAULIEU und Mitarbeiter) imponieren, kommt vor (GOLDSTEIN). Differential­
diagnostisch sind derartige ROntgenbefunde besonders gegeniiber Mesenterial­
driisenverkalkungen abzugrenzen (BEUTEL). Eine Verwechslung der Nebennieren­
schatten mit verkalkten Driisen kann durch Aufnahmen in zwei Ebenen oder 
durch stereoskopische Aufnahmen vermieden werden (PAYNE). Ein positiver 
rontgenologischer Nebennierenbefund kann in manchen unklaren Krankheits­
fallen (z. B. bei fehlender Hautpigmentierung) die Diagnose endgiiltig sichern. 

Dber die Frage der Stellung der N ebennierentuberkulose im Gesamtablauf der 
Tuberkulose verdanken wir GSELL und UEHLINGER eine eingehende Studie. 
Diese Autoren versuchen, den tuberkulosen Morbus ADDISON in den Formenkreis 
der hamatogenen Tuberkulose einzugliedern. Die Infektion der Nebennieren, 
die immer sekundar von einem tuberkulosen Primarkomplex oder postprimaren 
tuberkulosen Herd aus (mit Ausnahme seltenster placentarer Infektion und tod­
lichem Ausgang im Sauglingsalter) erfolgt, ist hamatogen. In allen Fallen von 
tuberku16sem Morbus ADDISON sind auBer der doppelseitigen kasig-fibrosen 
Nebennierentuberkulose noch extrasuprarenale hamatogene Streuherde (bei­
spielsweise im Urogenitalsystem, im Lungen-Brustfell, im Skeletsystem und in 
serosen Hatiten) nachweisbar. In 1/3 der FaIle ist die beiderseitige Nebennieren­
tUberkulose der einzige aktive tuberku16se Herd. Die tuberkulosen Lungen­
veranderungen zeigen bei ADDIsoNscher Krankheit die charakteristischen Merk­
male hamatogener Streuung. Geringfiigige beiderseitige Spitzenstreuungen bilden 
die Regel. Schwere fortschreitende Lungentuberkulose findet sich niemals. Der 
Ubergang in Miliartuberkulose ist auBerordentlich selten. 

Dber die Entwicklungsdauer der tuberkulosen Nebennierenerkrankung von 
der Besiedelung der Nebennierell mit Tuberkelbacillen bis zum Ausbruch der 
Driiseninsuffizienz fehlen genauere Angaben. Nach Beobachtungen von GSELL 
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und UEHLINGER schwanktdieEle EntwicklungE!.dau~r zwisch.en 7 und 27 Jahren. 
Der klinisch manifeste Morbus ADDISON ist im Verhaltnis Zu dieser symptom­
losen Vorperiode sehr kurz. Die zeitliche Dauer des tuberkulOsen Morbus ADDI­
SON, die nur den relativ kurzen, letzten Abschnitt vollkommener Nebennieren­
zerstOrung mit Driiseninsuffizienz betrifft, betragt nach den Angaben von GSELL 
und UEHLINGER durchschnittlich 1/2-2 Jahre. Die tuberkulOse Besiedelung 
der Nebennieren erfolgt fast ausnahmslos in den Pubertats- und Nachpubertats­
jahren. Die lange Entwicklungszeit bis zur vollstandigen Parenchymzerstorung 
erklart das relativ spate Auftreten der ADDISONschen Krankheit im 30. bis 
50. Lebensjahre bei der Mehrzahl der Krankheitsfalle. 

Die Entwicklungsart der Nebennierentuberkulose ist eine schubweise. Von 
den verschiedenen Tuberkuloseformen der Nebennieren dauert die doppelseitige. 
fibros-kasige Form, die zum Morbus ADDISON fiihrt, am langsten (viele Jahre 
bis Jahrzehnte), die Entwicklungszeit der Miliartuberkulose der Nebennieren 
betragt wenige Wochen und die der groBknotigen Nebennierentuberkulose 
(z. B. bei hamatogener generalisierter Tuberkulose) 1-5 Jahre (GSELL und 
UEHLlNGER). Auch in bezug auf die Periode der Druseninsuffizienz bestehen 
zeitliche Unterschiede von der Dauer einiger Monate bis zu mehreren Jahren. 
In der groBen Mehrzahl der tuberkulosen Addisonkranken wird nur eine einzige 
Streuperiode b~obachtet. Hierin zeigt sich die Gutartigkeit der tuberkulosen Pro­
zesse bei ADDIsoNscher Krankheit bzw. die groBe Abwehrkraft des Organismus, 
der nach der einmal stattgehabten hamatogenen Streuung ein weiteres Angehen 
von Streuherden nicht mehr aufkommen laBt. Gefahrlich und todbringend sind 
nach GSELL und UEHLINGER nicht die tuberkulosen Nebennierenherde, sondern 
einzig und allein das Fehlen des hormonbereitenden Drusengewebes. 

Wir wissen heute gerade auf Grund der Ergebnisse der Substitutionstherapie, 
daB im Gegensatz zum Markausfall der Rindenausfall absolut todlich wirkt. 
Entscheidend fur die Storung der Nebennierenfunktion ist also weniger der 
Markausfall als vielmehr die Schadigung der Nebennierenrinde. Wichtig er­
scheint im Hinblick auf die Verkasung der Nebennieren, daB schwerere Organ­
tuberkulosen, insbesondere ausgedehnte phthisische Lungenprozesse, vollig 
fehlen konnen (FEINBLATT und ALPERT). In anderen Fallen sind hingegen 
rontgenologisch eine Anzahl alterer, vollig verkalkter, mithin also inaktiver 
tuberkuloser Lungenherde nachweisbar (THADDEA). 

In der groBen Mehrzahl. der Addisonfalle findet sich bei der Obduktion so­
wohl Rinde wie Mark der Nebenniere erkrankt, wobei jedoch betont werden 
muB, daB oft noch ausgedehnte Rinden- undMarkpartien erhalten sind. In 
den Rindenpartien werden gelegentlich Zeichen von Regeneration angetroffen. 
Das funktionelle undanatomische Ineinandergreifen der beiden Organkompo­
nenten erschwert die Erforschung der einzelnen Bestandteile der Nebenniere. 
Bemerkenswert ist, daB daneben aber im Schrifttum auch Krankheitsfalle 
mit alleiniger Zerstorung des Markes oder der Rinde (SIMPSON) mitgeteilt 
werden. 1m allgemeinen ist jedoch der Morbus ADDISON als komplexe Ausfalls­
erscheinung des ganzen Organs zu werten. Klinisch scheint es bedeutungslos 
zu sein, ob die ADDIsQNsche Krankheit auf Rinden- oder Markinsuffizienz be­
ruht; wahrscheinlich liegt hier eine Funktionsstorung beider Nebennieren­
anteile vor. Wir gelangen immer mehr zu der "Oberzeugung, daB, soweit sich 
das funktionell sagen laBt, einerseits de.r-. Rinden&llE!£aU und nicht der Mark­
ausfall todlich ist, andererseits die Ausfallserscheinungen der klinischen Neben-
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niereninsuffizienz durch Rindenhormonzufuhr, nicht aber durch Markhormon­
zufuhr beseitigt werden kannen. Nach BORDOLI teilt man die Addisonerkran­
kungen in solche mit kongenitaler Schwache der Hypophyse ein, die infolge 
unzulanglicher Absonderung des rindenanregenden Hormons die Nebennieren 
schwacht, dort einen Locus minoris resistentiae schafft und schlieBlich zur Neben­
nierenatrophie (vielleicht auch zur Anfalligkeit gegen Tuberkulose) ftihrt, und 
solche mit von vornherein bestehender schwerer Nebennierentuberkulose, Neben­
nierenlues oder anderen entzundlichen Erkrankungen der Nebenniere. 

Es gibt ferner eine Anzahl von Beobachtungen, bei denen klinisch keine 
Zeichen der ADDIsoNschen Krankheit vorlagen, die Autopsie aber Zerstorung 
beider Nebennieren ergab. Man wird hier annehmen mussen, daB das individuell 
sehr verschieden ausgebildete akzessorische Nebennierengewebe fUr den normalen 
Ablauf der Funktionen und Regulationen des Organismus ausgereicht hat. 
Aus der experimentellen Pathologie her ist bekannt, daB auch Ratten die beider­
seitige Nebennierenentfernung ohne Rindenhormonzufuhr wegen ihres reichen 
Gehaltes an akzessorischem Rindengewebe haufig dauernd uberleben. Schwie­
riger zu deuten sind die allerdings sehr seltenen Addisonjalle mit anatomisch 
vollstandig intakt gefundenen Nebennieren; unter solchen Umstanden wird man 
an Veranderungen der auBerhalb der Nebennieren gelegenen Teile des chrom­
affinen Systems (akzessorische Nebennieren!) denken mussen. Hier kannte 
ursachlich vor allem weiterhin eine verminderte Produktion des im Hypo­
physenvorderlappen gebildeten und der Nebenniere ubergeordneten cortico­
tropen bzw. adrenalotropen Hormons (etwa bei einer luis chen Meningitis basi­
laris) in Betracht kommen. Auf Grund pathologisch-anatomischer Untersuchun­
gen nimmt NICHOLSON an, daB in denjenigen Fallen, in denen eine Rindenatrophie 
der ADDIsoNschen Krankheit zugrunde lag, der hierbei stets gefundene Schwund 
der BasophiJen im Hypophysenvorderlappen das primare Ereignis darstellt. 
Es ist ferner sehr in Erwagung zu ziehen, daB die ADDIsoNsche Krankheit 
nicht allein als Folge anatomischer Schadigung im Bereich der Nebenniere 
auftreten kann, sondern daruber hinaus sogar auf einer Starung des endo­
krinen Regulationsmechanismus beruhen kann. So werden jene allerdings nur 
vereinzelt auftretenden Krankheitsfalle verstandlich, bei denen es infolge 
starker Herabsetzung derlnkretproduktion ubergeordneter Hormondrusen zu 
relativer Funktionsbeeintrachtigung der Nebennieren und damit zur Ent­
wicklung des klassischen Addisonsyndroms kommt. Erhebliche Deutungs­
sch-wierigkeiten bereitet immer noch das gleichzeitige Vorkommen einer Akro­
megalie und eines Morbus ADDISON (BORDOLI, MAINZER). 

Wir kennen besondere Verlaufsformen der ADDIsoNschen Krankheit. Die 
akute Verlaufsform der Nebenniereninsuffizienz, die mit au Berst stiirmischen 
Erscheinungen einhergeht, wird durch Zirkulationsstarungen in den Neben­
nieren verursacht, wie etwa durch Blutungen, Embolien oder Thrombosen; 
hier kann in wenigen Tagen der Tod unter foudroyant cerebralen und intesti­
nalen Erscheinungen eintreten. Die akute Thrombose der Nebennierenvenen 
fiihrt in der Regel infolge hamorrhagischer Infarzierung zum Absterben der 
Druse und damit zumakuten Nebennierenausfall, d. h. zum Tod im Kollaps. 
Die Pigmentierung fehlt meist infolge der Kurze der Krankheitsdauer. Bei 
Neugeborenen sind solche offenbar traumatisch bedingten Blutungen in die 
Nebennieren relativ haufig, im Kleinkindalter gelangen sie im Verlauf oder 
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unmittelbar nach schweren Wektionskrankheiten (Sepsis, Meningitis, Schar­
lach, Diphtherie)zur Beobachtung (SCHI'iNBERG), wahrend sie bei Erwachsenen 
zu den groBten Seltenheiten (RUTISHAUSEB und BARBEY) gehoren. Das zen­
trale venose System der Nebennierenrinde enthalt groBe Venen mit Muskel­
pfeilern. Die kmgitudinalen Muskelbiindel in den Venenwanden haben offenbar 
die Aufgabe, einerseits die Venen rasch zu entleeren, andererseits in bezug auf 
den Nachstrom einen Stausee zu schaffen (COSTA und SEVERI). Diese Muskel­
pfeiler entwickeln sich erst in der Pubertat, fehlen jedenfalls beim Saugling 
und Kleinkind. Vielleicht hiingt mit dem FeWen dieser Regulation die Haufigkeit 
der Nebennierenblutung beim Kind post partum zusammen. Die toxischen 
und traumatischen Nebennierenblutungen beim Erwachsenen sind wahrschein­
lich mit Spasmen und Rupturen dieser Muskelbiindel in Zusammenhang zu 
bringen (COSTA und SEVERI). 

Bei diesem akut einsetzenden N ebennierenausfall entwickelt sich eine Anzahl 
verschiedener und vieldeutiger Symptome: hohes Fieber, schwere Cyanose, 
allgemeine Schwache und tiefeErschopfung, schnelle -Atmung, bescWeunigter, 
kleiner, weicher, unregelmaBiger, kaum fiihlbarer PuIs, Blasse, Singultus, Er­
brechen, Durchfalle und multiple Hautblutungen. Differentialdiagnostisch wichtig 
sind die oft plOtzlich auftretenden heftigen Schmerzen im Epigastrium und in 
der Lendengegend. Diesen relativ haufigen abdominellen Formen des akuten 
Rindenausfalls stehen die einen stiirmischen und apoplektiformen Verlauf auf­
weisenden cerebralen Erscheinungen (Depressionen, Delirien, Krampfe, Koma) 
gegeniiber. Hingewiesen sei hier auf relativ seltene Hirnveranderungen bei 
ADDIsoNscher Krankheit. So berichtet HAMPEL von einem 23jahrigen Patienten 
mit Braunfarbung der Haut, hochgradiger Adynamie, niedrigem Blutdruck, 
starker Obstipation, heftigen Kopfschmerzen und linksseitigem Babinski. 
Krankheitsbeginn vor 8 Jahren. Unter akuten cerebralen Symptomen trat 
der Tod an Kreislaufinsuffizienz ein. Die Obduktion ergab das klassische Bild 
eines Morbus ADDIsON. Histologisch fand sich vor allem eine sklerosierende 
Erkrankung des Hemispharenmarks mit gliosen Wucherungen und Faserbildung, 
nur periventrikular starkerer Markscheidenschwund und Sklerose, kein wesent­
licher Fettabbau. Bemerkenswert war weiterhin in der gesamten weiBen Sub. 
stanz (besonders in der Pons) eine Makrophagenansammlung und Neubildung 
mesenchymaler Fibrillen an den GefaBen. Dieser degenerative Hirnbefund 
wurde von lIAMPEL als moglicherweise toxisch aufgefaBt durch die bei Neben­
niereninsuffizienz auftretende Stoffwechselstorung und Autointoxikation. Die 
Auffassung, daB im Endzustand des Addisonkranken eine Vergiftung mit einem 
Stoffwechselgift vorliegt, muB abgelehnt werden (MARAN6N). Die scheinhar 
:vorhandenen cerebralen Storungen sind vielmehr nur die Folge der schweren 
Stoffwechselanderungen (Hypoglykamie, Azidose, Exsikkose, Mineralstoff­
wechselstorungen). PARDOS und SUCH haben darauf hingewiesen, daB die mikro­
skopischen Gehirnveranderungen nebennierenloser Tiere weitgehend denen bei 
ADmsoNscher Krankheit ahnlich sind. Gelegentlich werden auch bei der akuten 
Verlaufsform der Nebenniereninsuffizienz meningitische Erscheinungen (Pupillen­
veranderungen, Hautiiberempfindlichkeit, Kopfschmerzen) beobachtet, das 
KERNIGSche Symptom solI aber im Gegensatz zur echten Meningitis meist 
fehlen. Diese akut einsetzende Erkranlrung bietet also symptomatologisch 
meist verschiedene Bilder und ist daher .zu Lebzeiten des Kranken nur schwer 
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zu erkennen; sie fiihrt infolgedessen sofort odeI' im Verlauf weniger Tage zum 
Tode, del' in del' Regel im schwersten Kollaps erfolgt (BREITFELLNER und 
HERBST). Die Rindenhormontherapie del' akuten Nebenniereninsuffizienz bleibt 
in del' Regel erfolglos (CAMERER, BAUMANN). 

Die wenig charakteristische Symptomatologie der akuten Nebenniereninsuffizienz 
pflegt in del' Praxis oft zu einer Reihe von Fehldiagnosen (Ileus, Peritonitis) zu 
verleiten und daInit natiirlich zu ganz zwecklosen operativen Eingriffen. Heftige 
Darmkoliken, gelegentlich Init Erbrechen, Durchfallen und erhohten Tempera­
turen, kennzeichnen den unklaren Krankheitszustand. Haufig gibt diese akute 
Verlaufsform AnlaB zu Verwechslungen mit dem Bilde einer akuten Appen­
dicitis, einer schweren toxischen Gastroenteritis odeI' eines DarInileus. 1m 
Schrifttum wird sogar iiber Krankheitsfalle akuter Nebenniereninsuffizienz 
berichtet, die im Verlauf eines Typhus abdominalis aufgetreten waren und eine 
Darmperforation vOl'getauscht hatten. Natiirlich handelte es sich hier um eine 
sog. Pseudoperitonitis. Die Pseudoperitonitis der ADlHsoNschen Krankheit unter­
scheidet sich von del' echten Peritonitis nach ORTNER dadurch, daB bei ersterer 
nicht nur die Bauchmuskeln, sondern auch die E:xtremitatenmuskeln eine deut­
liche Abwehrspannung zeigen. Ferner kann die Auszahlung des weiBen Blut­
bildes Initunter dillerentialdiagnostisch wertvoll sein; fehlt namlich eine Leuko­
cytose Init entsprechender Linksverschiebung, so spricht diesel' Befund im 
allgemeinen gegen das VorIiegen einer Peritonitis. Eine exakte Diagnose wird 
sich abel' bei del' akuten Verlaufsform del' Nebenniereninsuffizienz in vivo 
kaum stellen lassen, man wird fUr gewohnlich wohl.an eine Peritonitis odeI' 
Pankreasapoplexie denken. Del' wahre Charakter del' Erkrankung wird mangels 
einer typischen Symptomatologie gewohnlich erst durch die Autopsie auf­
geklart. Bei del' Nebennierenapoplexie, einer seltenen, abel' lehrreichen Krank­
heit in del' Kinderheilkunde, handelt es sich nach BAUMANN um eine perakut 
verlaufende Sepsis, wenn auch nul' in 1/3 del' FaIle Meningo-, Pneumo- odeI' 
Streptokokken nachzuweisen sind. Differentialdiagnostisch ist· diesel' Zustand 
oft schwer gegen eine toxische Pneumonie odeI' gegen Meningitis (GRON, RUTIS­
HAUSER und BARBEY, BAMATTER) abzugrenzen. Del' Tod erfolgt innerhalb von 
36-48 Stunden. Die Bedeutung del' Sepsis geht daraus hervor, daB bei del' 
durch Geburtstrauma entstandenen Nebennierenapoplexie niemals Haut­
erscheinungen, also VOl' allem Blutungen, auftreten, die fiir die septische Form 
so charakteristisch sind. Die Prognose ist absolut infal1Bt, ein EinfluB von 
Rindenhormon wurde niemals gesehen. 

Allmahliches Zugrundegehen del' beiden Nebennieren fiihrt zum Morbus 
ADDISON, del' klassischen Form des Nebennierenausfalls. In del' Regel ist del' 
Verlauf del' ADDISONschen Krankheit ein ausgesprochen chronischer und schlei­
chender. Zweifellos iiberwiegt auch nach unseren Erfahrungen bei del' Mehr­
zahl del' Addisonkranken die chronische Verlaufsform. Die Erkrankung zeigt 
fiir gewohnlich einen ganz allmahlichen und schleichenden Beginn. Addison­
kranke, die meistens alte Spuren einer iiberstandenen Lungentuberkulose und 
von Jugend auf die Zeichen einer allgemeinen lymphatischen Hyperplasie auf­
weisen, sind ihrer Konstitution nach fast immer schwachliche Individuen von 
grazilem Korperbau und geringer Widerstandskraft. Auffallend ist bei ADDISON­
scher Krankheit del' relativ haufige Befund del' symmetrischen, nul' auf groBe 
Gelenke lokalisierten Osteoarthl'opathia deformans (CURSCHMANN). 
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Der sich allmahlich entwickelllde -Besckwerdekomplex gruppiert. sich anfangs 
um einen neurasthenischen Kern. Die Krankheit auBert sich fast immer zuerst 
in einer auBergewohnlichen Mudigkeit, Schwachegefuhl und Kraftlosigkeit, die 
sich spater zu hochgradiger Adynamie steigern kann. Die Adynamie ist die Folge 
einer Storung im Muskelstoffwechsel (M.AJu.N6N). Der Glykogen- und Phospha­
gengehalt des Musculus deltoideus findet sich bei Addisonkranken immer ver­
mindert; Cortinbehandlung normalisiert diese Verhaltnisse (M.AJu.N6N, GAM­
BINI). Der Kreatin-Phosphorsauregehalt ist geringer als beim Gesunden. Die 
Kreatinurie und Guadininurie sind ebenfalls Zeichen einer schweren Storung 
des Muskelstoffwechsels bei AnDIsoNscher Krankheit (M.AJu.N6N). Die Regu-­
lierung des Muskelstotfwecksels ist offenbar eine Hauptfunktion der Nebenniere. 
Diese groBe Muskelschwache, die zu den Kardinalsymptomen des Morbus 
ADD.ISON gehort, und auclJ, Kr.anke mit verhaltnismaBig gut entwickelter Mus­
kulatur befallt, kann so hochgradig werden, daB die Plttienteil nicht mehr fahig 
sind, das Bett zu verlassen. Dazu tritt eine psychische Adynamie, eine Psych­
asthenie mit Arbeitsunlust, Gedankentragheit, Abgeschlagenheit und Apathie. 
Die Stimmung ist gereizt und deprimiert, die Kranken sind teilweise leicht 
erregbar oder auch angstlich und schreckhaft. 

Erwahnenswert sind vor allem die sehr haufigen gastrointestinalen StOrungen, 
wie etwa Appetitlosigkeit, tJbelkeit, AufstoBen, Sodbrennen, zeitweises Er­
brechen, Druckgefuhl in der Magengegend bis zu den heftigsten epigastrischen 
Krampfschmerzen und Bauchkoliken. In den Endstadien findet sich objektiv 
meist Verminderung oder vollstandiges Versiegen der Salzsaure- und Ferment­
produktion, subjektiv oft unstillbares Erbrechen mit heftigen Leibschmerzen 
und qualendem Singultus. Die Sub- oder Anaciditat lauft meist parallel mit 
krisenhaften Verschlimmerungen der Krankheit. Durchfalle wechseln haufig 
mit Verstopfung ab, mitunter beobachtet man Fettstiihle. Die krisenartig 
auftretenden Diarrhoen konnen wie bei der Cholera nostras mit Wadenkrampfen 
einhergehen. Zeitweise besteht fast vollige Schlaflosigkeit, andererseits beob­
achtet man oft abnorme Schlafsucht mit krampfhaftem Gahnen. 

Pathognomonisch ist ffir die voll entwickelte AnDIsoNsche Krankheit in 
erster Linie die Pigmentierung der Haut und Schleimkii,ute, die der Krankheit 
auch den Namen "Bronzekrankheit" (Bronzed skin) gegeben hat. Die braune 
Pigmentierung befallt vorwiegend die schon normalerweise pigmentierten Haut­
partien (Augenlidrander, Warzenhofe, Anal- und Genitalregion, Linea alba, 
Falten der Hohlhand) sQwie die unbedeckten Korperpartien (Gesicht, .Hals, 
Handrucken). Die Innenflachen der Hande und FuBe sowie die Nagelbette 
bleiben meist frei. Bemerkenswert ist, daB bei Mulatten und Negern die Nagel­
betten, die bei ADDIsoNscher Krankheit frei bleiben, an der Farbung teilnehmen 
(MATTHES-CURsCRMANN). Bisweilen sollen auch die Haare dunkler geworden 
sein. In schweren Krankheitsfallen kann die Pigmentierung den ganzen Korper 
einnehmen und zu einer diffusen Braunfarbung fuhren. Differentialdiagnostisch 
besonders wichtig ist die Pigmentablagerung in den Schleimhauten der Mund, 
hohle (Wangen, Lippen, Zunge, Gaumen) und des Kehlkopfes. Rectal- und 
Vaginalschleimhaut konnen ebenfalls Pigmentation aufweisen. Gegenuber den 
mehr diffus hell- bis dunkelbraun pigmentierten Stellen der Haut sind die 
Schleimhautpigmentierungen fast immer fleckig und schwarzblau. Bei Angeho­
rigen dunkler Rassen, bei denen aus derPigmentierung der Haut diagnostische 
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Schliisse nicht moglich sind, ergehen sich insofem Schwierigkeiten und die 
Unmoglichkeit einer diagnostischen Verwertung der Schleimhautpigmentierungen 
zur Feststellung einer Nebenniereninsuffizienz, als die Pigmentierung der Mund­
schleimhaut bei dunkelfarbigen Rassen vollig derjenigen des Addisonkranken 
entspricht (MAINzER und KRAUSE). Mit zunehmender Dunkelfarbung der Haut 
nimmt meist die Neigung zu Schleimhautpigmentierungen zu. Wie beim Addison­
kranken kann man bei Angehorigen dunkler Rassen zwischen priiformierten 
Pradilektionsstellen und durch mechanischEm Reiz bedingten Pigmentorten 
unterscheiden, daneben gibt es noch regellos verteilte Pigmentstellen, wie bei­
spielsweise an derZunge, der Wangenschleimhaut, am Zahnfleisch und am 
Haumen. Dieses Schleimhautpigment wird erst allmahlich im Laufe der indi­
viduellen Entwicklung abgelagert, es fehlt auch in der Regel vollkommen bei 
schwarzbraun pigmentierten Kindem (MAINzER und KRAUSE). Das Haut­
pigment, das in den tiefen Zellschichten des Rete Malpighii liegt, besteht aus 
Melaninkomchen, es ist eisenfrei, also nicht hamatogenen Ursprungs. Die 
Pigmentierung ist beim Morbus ADDIsON auBerordentlich haufig, in seltenen 
Krankheitsfallen kann sie aber fehlen. 

Einer unserer Addisonkrankenscheint in diesem Zusammenhang besonders erwahnens­
wert zu,sein, weil er keinerlei Anzeichen fur eine Braunfarbung der Haut oder Schlei'l1'll!iiute 
darbot. Der Patient suchte Un November 1936 infolge starker Gewichtsabnahme und ra­
piden Krafteverfalls die KIinik auf. Der Ernahrungszustand war bei der Aufnahme stark 
reduziert. Es bestand hochgradige Adynamie und viillige Appetitlosigkeit, die Blutdruck­
und .Blutzuckerwerte waren erniedrigt. Klinisch und riintgenologisch bestand kein Anhalt 
fiir aktive Lungentuberkulose oder ffir einen malignen Tumor des Magen-Darmkanals. 
Trotz FeWens von Haut- und ScWeimhautpigmentierungen wurde die Diagnose auf Morbus 
ADDISON gestellt und eine spezifische Hormonbehandlung (Iliren) durchgefiihrt; unter dieser 
Therapie wurde das Allgemeinbefinden des Patienten auffallend gebessert. Der Kranke 
nahm in kurzer Zeit 10 kg an Gewicht zu, der Appetit kehrte wieder, die hochgradige 
Muskelschwache und Mattigkeit gingen zuriick. Bei einer kiirzlich erfolgten Nachunter­
suchung hielt das ausgezeichnete kiirperliche Befinden weiter an. 

Die Wirkung Vitamin O-/reier Nebennierenrindenextrakte auf den Pigment­
stoffwechsel hat GRUNEBERG' untersucht. Die seheinbar depigmentierende Wir­
kung des Rindenhormons bei der Behandlung der Psoriasis wird lediglich auf 
die besehleunigte Abheilung zuriiekgefiihrt, wodurch die an sieh vorhandene 
Depigmentierung der abgeheilten Herde nur deutlieher wird. Eine Wirkung 
auf die Randpigmentierung bei Vitiligo wird eben£alls vermiBt. 1m Tierversuch 
kann die Hyperpigmentation der MaInillargegend kastrierter mannlicher Meer­
schweinchen in£olge Follikelhormonzufuhr durch C-£reien Rindenextrakt nicht 
beein£luBt werden. Da andererseits eine sichere Wirkung auf die ADDISON­
Melanose beobaehtet wird, nimmt GRUNEBERG an, daB das Rindenhormon 
nieht allgemein die melanoblastischeTatigkeit der Haut beein£luBt, sondem 
daB die Nebennieren die Pigmentbildung lediglich in qualitativer Hinsicht 
regulieren. ' 

Die ein£ache Beobachtung am Krankenbett zeigt uns die weitgehende Ab­
hangigkeit des Gesamtkreislaufs von der Nebennieren£unktion. Kreislauf­
veranderungen werden bei AnDIsoNscher Krankheit selten vermiBt (THADDEA). 
Das Herz laBt gewohnlich, aber durehaus nieht regelmaBig, die Gestalt eines 
schmalen, kleinen und hypoplastischen Tropfenherzens bei enger Aorta er­
kennen. Bekannt ist die geringe Neigung Addisonkranker zu bdemen und 
Arteriosklerose (F.ALTA). Der Addisonkranke neigt in schleehten Stadien zur 



Erkrankungen der Nebennieren. 817 

Tachykardie, unter spezifischer -Hormonbehandlung niihert sich die Pulszabl 
derNorm. Der niedrige Blutdruckals Symptom des Morbus Addison und wich­
tiges jriihdiagnostisches Zeichen ist von allen Beobachtern immer wieder be­
statigt worden. Die Blutdruckamplitude ist eher klein. In seltenen Fallen von 
klinischer Nebenniereninsuffizienz kann die Blutdruckerniedrigung feblen 
(LABBE und Mitarbeiter). HALL und HEMKEN betonen, daB vor allem die­
jenigen FaIle von .AnDIsoNschem Syndrom, deren Nebennieren bei der Ob­
duktion nur eine einfache Schrumpfung ohne tuberkulose Veranderungen 
zeigten, gegenuber den tuberkulosen Addisonkranken einen etwas hoheren 
Blutdruck aufweisen. Durch Rindenhormonzufuhr werden die Blutdruckwerte 
kompensierter Addisonkranker nicht beeinfluBt. 1m Gegensatz hierzu beobachtet 
man bei dekompensierten Addisonkranken (d. h. also in der Krise oder im Koma) 
im Verlauf der Rindenextraktbehandlung nahezu regelmaBig einen Anstieg der 
stark erniedrigten systolischen und diastolischen Blutdruckwerte, gleichzeitig geht 
auch die Tachykardie zuruck (THADDEA). 

SCHELLONG hat darauf hingewiesen, daB bei hypophysarer Kachexie eine 
eigenartige hypodyname KreislaufregulationsstOrung vorliegt, die er im wesent­
lichen als zentralbedingt ansieht. Bei senkrechter Korperhaltung sinken systo­
lischer und diastolischer Blutdruck merklich abo Die Mehrzahl der Autoren 
nimmt heute an, daB die Hypotonie bei SIMMONDSScher Kachexie uber die 
Nebenniere entsteht und daher der Hypotonieder AnDIsoNschen Krankheit 
an die Seite zu stellen ist. Es ist bekannt, daB bei der Vorderlappeninsuffizienz 
des Menschen stets Zeichen einer sekundaren Nebenniereninsuffizienz beob­
achtet werden. Umgekehrt wissen wir, daB die basophilen Zellen des Hypo­
physenvorderlappensbeim Morbus ADDISON oft vermindert und degeneriert 
sind (KRAUS, BEltBLINGER, MEESSEN). Zweifellos findet sich diese Regulations­
storung ebenfalls beim Morbus ADDISON (RATNER, SCHELLONG, HANSSEN, 
THADDEA). Der Kreislauf des Addisonkranken ist nicht in der Lage, sich irgend­
welchen Anforderungen korperlicher Art anzupa,8sen. Schon wenn der Kranke 
aufsteht, .sinkt der systolische und diastolische Druck rasch ab, wenn auch in 
viel schwacherer Weise als bei SIMMONDSScher Kachexie; in Ruckenlage wird 
der Ruheblutdruck sofort wiederhergestellt. Auch wenn der Kranke versucht, 
sofort nach dem Aufstehen einige Kniebeugen zu machen oder in Ruckenlage 
korperliche Arbeit (etwa durch Beinheben) zu leisten, treten Blutdrucksenkung 
und Kollaps in gleicher Weise ein. Legt man ferner Addisonkranke auf einen 
Kipptisch, so fiihrt Senken der FuBe bei Heben des Kopfes nicht zum physiolo­
gischen geringen Blutdruckanstieg, sondern zur Blutdrucksenkung und um­
gekehrt Senkung des Kopfes und Heben der FUBe zur Blutdrucksteigerung 
anstatt zur Drucksenkung. Bei Addisonkranken ist also die Blutdruck-Lage­
regulierung unzureichend. Einzelheiten uber .diese Zusammenhange konnen in 
der Arbeit von F ASSlIAUER und OETTEL nachgelesen werden. Addisonkranke 
zeigen mithin eine ausgesprochen mangelhajte Blutdruckregulation, die bei be­
stimmten korperlichen Belastungen (Stehen, Kniebeugen, Beinheben) gelegent­
lich bis zum Kollaps zu fUhren droht (THADDEA). 

Die geschilderten Kreislaufregulationsstorungen bei ADDIsoNscher Krankheit 
werden im akuten Versuch durch spezifische Hormontherapie nicht beeinfluBt 
(FASSlIAUER und OETTEL), hingegen lassen sie'sich bei konsequent durchgefiihrter 
wochenlanger Rindenhormonbehandlung, wenn dasStadium der Krise beseitigt 
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ist, zusammen mit der-Bessemng des Allgemeinbefindens beseitigen (THADl)EA). 
Bei dieser Kreislaufregulation und ihrer Storung muB im Hinblick auf die 
gleichlautenden Ergebnisse bei hypophysarer Kachexie. und AoDIsoNscher 
Krankheit das Hypophysenvorderlappen-Nebennierensystem otfenbar als funktio­
nelle Einheit zusammenwirken, wobei sicherlich noch iibergeordnete Empfind­
lichkeitsandemngen der im Zwischenhirn angenommenen kreislaufregulierenden 
Zentren Initspielen (SOHELLONG). Wir sind nicht berechtigt, die Inittels Aus­
wertung der Blutdmck-Lagereaktion der Beurteilung zuganglich gemachten 
Anderungen der Blutdruckreflexe auf eine verschiedene Empfindlichkeit der 
peripheren Dmckreceptorenstellen des Organismus (Carotissinus, Aortenbogen, 
Pulmonalarterien) zuriickzufiihren, da bekanntlich gerade die peripheren Nerven­
endigungen in ihrer Funktion durch Milieuandemngen erst sehr spat beeinfluBt 
werden (EB. KOCH). Entsprechend den Befunden zahlreicher Autoren (G. v. 
BERGMANN, EB. KOCH, HERING, HEss, FASSHAUER und OETTEL) ist eher an 
eine Funktionsstorung der "zentralen Schaltstellen" zu denken, die die aus 
der Peripherie kommenden Impulse iiber das Vasomotoren- ·und Vaguszentrum 
dem Erfolgsorgan verInitteln, und deren blutdruckregulierende Tatigkeit von 
Andemngen des cheInischen Milieus stark beeinfluBt wird (PALME, FASSHAUER). 

Ein weiteres charakteristisches Kreislaufzeichen bei klinischer Nebennieren­
insuffizienz ist die fehlende Adrenalin-Blutdruckreaktion (THADDEA). Der sonst 
iibliche Anstieg der systolischen Blutdruckwerte nach Adrenalin wird fast 
immer verIniBt. Diese Storungen gehen zuriick, wenn man eine Rindenhormon­
behandlung iiber lange Zeitraume durchfiihrt. Bemerkenswert sind hier die 
Ergebnisse von BAUDOUIN und Mitarbeitern, die die Wirkung der intravenosen 
Adrenalindauerinfusion bei Addisonkranken untersucht haben. Bei Normo­
tonikern bewirken Adrenaldauerinfusionen (0,003-0,005 mg pro Kilogramm und 
Stunde) eine ErhOhung des arteriellen Druckes um 20-30 mm Hg; bei Addison­
kranken gelingt es dagegen nicht einmal, Normalwerte zu erreichen, obwohl 
groBere Dosen (0,005-0,047 mg pro Kilogramm und Stunde) gewahlt wurden. 
In letzter Zeit haben AUERSBACH und THADDEA die Kreislaufverhiiltnisse im 
Insulinshock bei Gesunden und Addisonkranken untersucht. Eine zusammen­
fassende Darstellung des Kreislaufproblems im hypoglykaInischen Shock hat 
kiirzlich BU:RGER gegeben. Nach Insulingabe beobachtet man beim Gesunden 
in der zweiten Phase der Insulinintoxikation einen plotzlichen Blutdmckanstieg, 
der, wenn auch nicht regelmaBig, mit demTiefpunkt der Blutzuckerkurve zu­
sammenfallt. Diese Veranderungen finden ihre zwanglose Erklamng in der 
Richtung der Gegenregulation, d. h. die HypoglykaInie gibt Veranlassung zu er­
hOhter Adrenalinausscheidung (KUGELMANN). Diese gesteigerte Adrenalin­
ausschiittung zieht vor allem eine Blutdruckerhohung nach sich. Wesentlich 
ist, daB bei klinischer Nebenniereninsuffizienz dieser plOtzliche Blutdmck­
anstieg in der zweiten Phase der Insulintoxikation verIniBt wird. Die Annahme 
liegt nahe, daB der Regulationsmechanismus der sekundiiren Adrenalinausschilt­
tung bei unbehandelten Addisonkranken erheblich gestOrt ist. 

Das Elektrokardiogramm ist bei ADDIsoNscher Krankheit nicht unbedingt 
charakteristisch. 1m Zustand der Kompensation sind keinerlei Verandemngen 
der Herzstromkurve nachweisbar (THADDEA, ALBERS und THADDEA). Ab­
weichungen von der Norm treten hingegen haufig, wennauch nicht regelmaBig, 
in der Krise und im Koma aruf (ALBERS ·und THADDEA). SAMPAYO, DELIUS 



Erkrankungen der Nebennieren. 819 

und OPITZ beschreiben sogar Rhythmlis- lind Reizleistungsstorungen (Ver­
langerung der Uberleitungszeit, supraventrikulare Extrasystolie, Wechsel von 
Interferenzdissoziationen mit totalem Block und AV-Rhythmus). Die Hohe 
der Potentialschwankungen nimmt gelegentlich so stark ab, wie wir es bei 
ausgepragten Formen des Myxodems haufig zu sehen gewohnt sind (SAMPAYO, 
CoELHO, ALBERS und TlIADDEA). RegelmaBiger als das Auftreten der niedrigen 
Potentialschwankungen findet man in den ungiinstigen Phasen eine S.T.Depre8. 
8ion und Negativwerden de8 T in ver8chiedenen Ableitungen, Befunde, die fiir 
einen erheblichen Myokardschaden sprechen (DELIUS und Ol'ITZ, TlIADDEA, 
ALBERS und THADDEA). Diese elektrokardiographischen Veranderungen gehen 
nach wirksamer Rindenhormonbehandlung vollstandig zuriick (THADDEA). 
Wenn auch diese Veranderungen der Herzstromkurve oft mit der Schwere 
des klinischen Krankheitsbildes annahernd parallel verlaufen, so muB dennoch 
betont werden, daB selbst in vorgeschrittenen Stadien der Nebenniereninsuffi· 
zienz das Elektrokardiogramm auch vollig normal sein kann (ALBERS und 
THADDEA, WEICKER). 

Nach dieser grundsatzlichen Betrachtung bleibt nur noch iibrig, auf einige 
Be80nderheiten de8 Krei8lauf8 bei ADDIsoN8cher Krankheit einzugehen. Die 
hochgradig verminderte zirkulierende Blutmenge beim Morbus ADDISON ist viel· 
leicht echte Oligamie, vielleicht auch auf einen chronis chen KoIlapszustand 
bei der allgemeinen Adynamie zu beziehen (Boss). Bei Addisonkranken beob­
achtet man ferner Verminderung de8 Sauer8toffverbrauch8 sowie deutliche Er· 
niedrigung des Schlag. und Minutenvolumen8 (ALzONA). Das, was im Kreis· 
lauf des Addisonkranken vorgeht, stellt also in erster Linie die Anpa88ung an 
da8 veranderte Stoffwech8elge8chehen dar. Wahrend normaleriveise das Rinden· 
hormon je nach Bedarf zur Verfiigung steht, fiihrt sein F~hlen zum erschwerten 
Ablauf der Reaktionen. Die Storungen aller Funktionen im Addisonorganismus 
kommen gerade auch im Kreislaufgeschehen so sinnfallig zum Ausdruck. 

Die Veranderungen de8 Blutbilde8 betreffen sowohl die roten als auch die 
weiBen Biutzellen. Die Zahl der Erythrocyten und der Hamoglobingeh~lt ist bei 
ADDIsoNscher Krankheit in der Regel herabgesetzt. In fortgeschrittenen Stadien 
der Erkrankung beobachtet man hingegen - wohl als Anzeichen einer Blut­
eindickung (THADDEA und ALBERS) - regelmaBig eine ErhOhung der Erythro· 
cytenzahl und einen Anstieg des Hamoglobingehaltes, Veranderungen, die 
unter Rindenhormontherapie - entsprechend der klinischen Besserung - zum 
Bilde einer maBigen sekundaren Anamie fiihren. Durch weitere Rindenhormon· 
zufUhr wird diese Anamie verringert, so daB nahezu Normalwerte erreicht 
werden. Die Blutvi8co8itat ist im Gegensatz zur Konstanterhaltung des Ge. 
samteiweiBgehaltes in der Addisonkrise erhoht; nach parenteraler Rinden­
hormonzufuhr nimmt die erhtihte Viscositat des Blutes erheblich ab (THADDEA 
und ALBERS). Die Senkung8ge8chwindigkeit der roten Blutkorperchen ist in der 
Addisonkrise normal oder verlangsamt. Nach Beseitigung der Krise findet man 
regelmaBig eine Senkungsbeschleunigung (THADDEA und ALBERS). 

Die wei(3en Blutkorperchen weisen als Ausdruck der allgemeinen Hyper­
plasie des lymphatischen Apparates (Schwellung der Lymphdrusen, der Ton· 
sillen und der Zungengrundpapillen, Thymushyperplasie) haufig eine Vermeh~ 
rung der Lymphocyten und eine entsprechenderelative Verminderung der 
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Neutrophilen aUf. Manchiliallindet sich auch eine Eosinophilie. Zweifellos 
hat 'die Nebennierenrinde EinfluB auf die Leukocytenregulation. Wesentlich 
scheinen in diesem Zusammenhang Untersuchungsergebnisse zu sein, die mit 
dem Ziel unternommen wurden, die physiologische Beeinflussung des weiBen 
Blutbildes durch Hormonstoffe (Adrenalin, Insulin) bei Gesunden und Addison­
kranken zu priifen (THADDEA). Die an organisch Gesunden beiderlei Geschlechts 
und verschiedenen Alters ausgeftihrten Untersuchungen ergeben als das kon­
stanteste Symptom nach subcutaner Adrenalinzufuhr eine Steigerung der ab­
soluten Leukocytenzahl, die gewohnlich nach 30 Minuten den Hohepunkt er­
reicht. An der Vermehrung der Gesamtleukocyten sind sowohl Lymphocyten 
:wie Neutrophile beteiligt. FUr gewohnlich ist der Anstieg der Lymphocyten 
zahlenmaBig hOher als der der Segmentkernigen. Diese Adrenalinleukocytose 
beruht nicht auf einer ungleichmaBigen Verteilung, sondern auf einer wirk­
lichen Vermehrung der weiBen Zellen im Blute. Diese eigenartigen Umstellungen 
des weiBen Blutbildes nach Adrenalinzufuhr gaben Veranlassung, die Einwir­
kung des Adrenalins auf das weiBe Blutbild Addisonkranker vor und nach 
Rindenhormonbehandlung zu verfolgen (THADDEA). Bei unbehandelten Addison­
kranken wird die typische Erscheinung der Adrenalinwirkung, namlich die Leuko­
cytose, vermipt. Die Kurven der Lymphocyten und Neutrophilen bleiben an 
der Adrenafuireaktion glei9hfalls unbeteiligt. Offenbar ist dieses Verhalten des 
weiBen Blutbildes durch Ausfall der Nebennierenfunktion bedingt; denn durch 
Rindenhormonbehandlung gelingt es, bei Addisonkranken eine nahezu normale 
Adrenalinleukocytose mit entsprechender Reaktion der Lymphocyten und 
Segmentkernigen hervorzurufen. 

Ausgehend von der Kenntnis, daB der menschliche Organismus nach, Insulin­
zufuhr mit Hil£e der Adrenalingegenregulation eine zu starke Senkung des 
Blutzuckerspiegels verhindert, lag der Gedanke nahe,d.1.e bisherigen Ergebnisse 
durch Untersuchungen der Einwirkung intravenos verabreichten Insulins auf 
das weiBe Blutbild zu erganzen. Auf Grund der vergleichenden Untersuchungen 
von KUGELMANN kommt im Mechanismus der Insulinwirkung eine' iiberragende 
Rolle der reaktiven Adrenalinausschiittung zu. FUr die Schwere der hypo­
glykamischen Erscheinungen ist daher nicht die GroBe der Insulingabe, sondern 
Vielmehr die gegen die Blutzuckersenkung wirkende, gesteigerte Adrenalin­
bildung von maBgebender Bedeutung. Das eindrucksvollste Ergebnis der intra­
venosen Insulineinspritzung bei Normalpersonen ist eine absolute Zunahme der 
GesamtleUkocytenzahl mit absoluter Vermehrung der Lymphocyten. Diese 
Insulinhyperleukocytose mit ausgesprochener Lymphocytose, die erst nach Ein­
tritt der Hypoglykamie erfolgt, muB als Adrenalinejjekt, d. h. als gegenregu­
latorische Wirkung des sympathico-adrenalen Systems, aufgefaBt werden. 
Beim Morbus ADDISON tritt eine erkennbare Insulinreaktion der Gesamtleuko­
cytenzahl ilberhaupt nicht auj; ebenjalls jehlt hier die Lymphocytose. 1m Gegen­
satz hierzu weisen mit Rindenhormon behandelte Addisonkranke ali> Zeichen 
einer guten gegenregulatorischen Adrenalinwirkung eine deutliche Insulin­
reaktion auf. Aus diesen klinischen Beobachtungen geht somit hervor, daB 
der Mechanismus ,der Leukocytenregulation auf den Adrenalin- und Insulin­
reiz hin bei Addisonkranken Viel unvollstandiger funktioniert als bei Gesunden. 
Durch Zufuhr des fehlenden Nebennierenrindeninkretes lassen sich diese Sto­
rungen weitgehend beheben (THADDEA).--
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Die .Keimdrilsenfunktion ist bei Addisonkranken ebenso wie bei nebennieren­
losen Tieren (SILVESTRONI, SCHILLER, COREY und BRITTON) haufig gestort 
(MA:RA:N6N). Bei ungefahr 38,6% der erkrankten Frauen trat die Menarche 
verspatet auf. Bei 54,5% von ihnen waren die Regelblutungen weniger stark, 
bei4,5% hOrte die Regel vor dem 30. Lebensjahre auf. Addisonpatientinnen 
weisen eine verminderte Follikelhormonausscheidung im Harn auf (ANTOG­
NETT! und GERIOLA). Die Konzeptionsfahigkeit· ist oHensichtlich herabgesetzt. 
39,2% der erkrankten Frauen haben keine Kinder. Die Schwangerschaft fiihrt 
nicht immer zum Tode; es gibt Addisonkranke, die sich wahrend der Schwanger­
schaft sogar besser fiihlen. Das Stillen ist im allgemeinen sehr schwierig oder 
unmoglich. Die Menopause beginnt. bei .addisonkranken Frauen mehr oder 
weniger friihzeitig und zeigt fast keine Symptome. Addisonkranke Manner 
zeigen sexuelle Schwache (Frigiditat bzw. Impotenz). Die Konstitution des 
addisonkranken Mannes ist in der Regel weniger mannlich und manchmal 
geradezu weiblich. 

Die bisher vorliegenden Stoffwechseluntersuchungen lassen erkennen, daB Be­
ziehungen zwischen N ebennierenrinde uruJ, Kohlehydratgesamtstoffwechsel bestehen. 
Beim Morbus ADDISON ist zuerst von PORGES auf die H ypoglykii.mie hingewiesen 
worden, doch ist dieser Befund durchaus nicht regelmaBig. Bei Addisonkranken, 
die an und fUr sich niedrige Blutzuckerwerte haben, erlolgt im Gegensatz zu 
den Beobachtungen von ANDERSON nach Adrenalinzufuhr nur eine gering­
fiigige Mobilisierung des Leberglykogens, die Hyperglykamie bleibt aus (THAD­
DEA). Der Tod solcher Kranker kann unter dem Bilde starkster Muskelkrampfe 
und Konvulsionen mit BewuBtlosigkeit erlolgen, deren Ursache in einer Hypo­
glykamie zu suchen ist (WELTY und ROBERTSON, NORRIS). Diese Hypoglyk­
amie kann in seltenenFallen so hochgradig sein, daB iiberhaupt keine redu­
zierende Substanz mehr im Blute nachweisbar ist (ANDERsoN und LYALL). 
Durch wirksame Rindenhormonbehandlung ist es moglich, die Leberglykogen. 
depots bei dieser Erkrankung wieder zu fiillen, so daB eine nahezu normale 
Adrenalinblutzuckerkurve erzielt wird. Die Verminderung der Glykogendepots 
bei der AnDIsoNschen Krankheit spricht MARA:&6N mehr als Folge der Mineral­
stoHwechselstorung an, da das Kochsalz fUr einen normalen KohlehydratstoH­
wechsel unbedingt erlorderlichist (vgl. GLATZEL). Addisonkranke sind ferner 
nicht in der Lage, intravenos oder peroral zugefiihrten Traubenzuckerzu ver­
arbeiten (THADDEA, RATRERY, JEAN-HESSE und Roy). Die Deponierung der 
Dextrose als Glykogen in den Depotorganen ist oHensichtlich erschwert. Durch 
Zufuhr des fehlenden Hormons werden diese Storungen beseitigt (THADDEA). 
Nach Insulinzufuhr kommt es schlieBlich bei Addisonkranken zu sehr raschem, 
lange anhaltendem Blutzuckerabfall mit schweren hypoglykamischen Erschei­
nungen (THADDEA, DE FLORA). 

Bei Addisonkranken wird ein normaler oder erh01tter Blutmilchsaurespiegel 
beobachtet, bei Arbeitsleistung bildet sich rasch vermehrte Milchsaure, die nur 
langsam ausgeschieden wird (THADDEA, MARAN6N, COLLAZO und CRuz). Der 
Milchsauregehalt des Urins ist bei AnDIsoNscher Krankheit erhoht (MARAN'6N, 
COLLAZO und CRuz). Zweifellos liegt beim Morbus ADDISON eine Storung im 
Mechanismus der Resynthese bzw. der Verbrennung nach Milchsaurezufuhr 
vor, die nach entsprechender Hormontherapie zuriickgeht (THADDEA). Bemer­
kenswert ist endlich, daB der unbehandelte Morbus- ADDISON auf der Hohe der 
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Erkrankung als Zeichen des Muskelglykogenzerfalls (BRENTANO) eine Kreatin­
urie und eine lehlende Lactacidam.ie naeh Adrenalin a,ufweist; nach entspre­
chender Rindenhormontherapie verschwindet die Kreatinurie mid parallel 
damit wird ein normales Verhalten der AdrenalinblutmilchsaurekuMre beobachtet 
(THADDEA). 1m akuten Versuch bewirkt Rindenhormonzufuhr bei Normal­
personenund Addisonkranken Senkung des normalen bzw. erhohten Blut­
milchsaurespiegels (SANCHEZ RODRIGUEZ und BAltBUDO, BATTISTINI, CrONIN! 
und HERLITZKA). 

Die Nebennierenrinde ala Inkretorgan spielt fur die Regulierung de8 Fett-
8tolfwechsel8 eine wichtige Rolle. Die Ergebnisse bezuglich des Ohole8terin­
hau8halte8 (THADDEA und F ASSHAUER, STROEBE und THADDEA) haben ergeben, 
daB ,es beim addisonkranken Menschen wahrend der Krisen im Gegensatz zu 
den Befunden von MARAN6N in der Regel zu typischen Veranderungen de8 
Serum-Ohole8terinspiegel8 im Sinne einer Vermehrung des Ge8amtchole8terins 
kommt; an diesem Anstieg sind vor allem die Cholesterinester beteiligt. Nach 
den Untersuchungen von KOCH und WESTPHAL zeigen Addisonkranke teils 
erniedrigte, teils erhohte Werte fUr das Gesamtcholesterin, Veresterungs­
storungen sollen nicht nachweisbar sein. Unter dem EinfluB des Rindenhormons 
wird die Hypercholesterinamie zur Norm zuruckgefiihrt. Es konnte weiter der 
Nachweis erbracht werden, daB die bei unbehandelten Addisonkranken £est­
gestellten Fettstoffweehsel8tOrungen (niedrige We.rte der Gesamtlipoide, der Fett­
sauren, des Neutralfettes, des Lecithins und Lipoidphosphors) nach ent­
sprechender wirksamer Rindenhormonbehandlung - parallel mit der Besserung 
des klinischen Gesamtbildes - weitgehend zuruckgehen (STROEBE und THADDEA). 
Offenbar ist die Einwirkung des Nebennierenrindeninkretes auf den Cholesterin­
gehalt und die ubrigen Lipoide des Blutes bei Addisonkranken eine indirekte 
und kommt auf dem Umwege uber die Regulation des Gesamtstoffwechsels 
zustande. 

In den schlechten Phasen zeigen Addisonkranke oft erhOhte Rest-N-Werte 
des Blutserums (THADDEA). An dieser Vermehrung der Re8t-N-Sub8tanzen ist 
in erster Lillie der Harnstoff beteiligt. Die Rest-N-Steigerung in der Addison­
krise wird heute ursachlich auf Storungen im NaCl-Stoffwechsel und auf die 
gleichzeitig bestehende Azidose (Salzmangeluramie) zuruckgefiihrt; diese Ver­
anderungen lassen sich durch spezifische Hormonbehandlung beseitigen. 

Bei schwerer Nebenniereninsuffizienz ist der Ionenhaushalt regelmaBig gestort. 
Die Nebennierenrinde spielt zweifellos im Natrium- und Kalimnhaushalt eine 
iiberragende Rolle; denn wohl der wichtigste Angriffspunkt des Cortins scheint 
die Regulierung de8 Kalium- und N atrium8toffweeh8el8 zu sein. Die Wirkung 
der Nebennierenrinde auf diese Mineralien kann mit derjenigen der Nebenschild­
druse auf den Calciumstoffwechsel verglichen werden. Bei unbehandelten 
Addisonkranken ist der Natrium- und Chlorgehalt des Blutes in der Regel ver­
mindert (LOEB, ATCHLEY und STAHL, MARrl6N, AUERSBACH und THADDEA), 
wahrend der Kaliumgehalt erheblich vermehrt ist (WILDER und Mitarbeiter, 
MARAN,6N, HARROP, ALLOT). In der Addisonkrise sinkt offenbar nur jenes 
Natrium im Plasma ab,' dasan EiweiBkorper und Sulfat gebunden ist, nicht 
aber das Natrium des Kochsalzes und das Natrium der Alkalireserve (MARTIN, 
JUNET und STEINMANN). Durch Zufuhr von Nebennierenrindenhormon lassen 
sich diese Veranderungen beseitigen.Unter Rindenhormonzufuhr wird die 
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negative Na- und Ol-Bilanz bei alleIl.Ad<li.:El()IJkranken wieder positiv; die Plasma. 
konzentration des Natriums und der Ohloride wird ebenfalls erhoht, jedoch kann 
der Anstieg des Na-Spiegels durch Zunahme des Plasmavolumens bisweilen 
verzogert werden (THORN, GARBUTT, HITCHCOCK und HARTMAN). Oortinbehand­
lung ruft bei allen Addisonpatienten bereits in den ersten 24 Stunden eine 
Kaliumdiurese hervor, dabei entspricht die Starke der Kaliumausscheidung 
etwa der GroBe der Natriumretention (THoRN, GARBUTT, HITCHCOCK und 
HARTMAN). Die Schwere der NebenniereninsuHizienz kann man klinisch nach 
dem Wasser- und Kochsalzhaushalt beurteilen (BORST und VIERSMA). Nach 
Zufuhr groBerer K-Mengen tritt zusammen mit typischen Nebenniereninsuffi­
zienzsymptomen vermehrte Na-Ausscheidung ein, wahrend das Kalium retiniert 
wird; nach Na-Zugabe tritt Blutverdiinnung und Riickkehr zum alten Zustand 
ein (HARRop). 

Die NaOI-Verarmung des Blutes in der Addisonkrise ruft sekundar die 
bereits oben beschriebenen Rest~N-Veranderungen hervor, die zusammen mit 
der gleichzeitig bestehenden Azidose die hypochloramische Rest.~-Steigerung 
herbeifUhren. Bilanzuntersuchungen haben die auffallige Tatsache ergeben, daB 
bei AnmsoNscher Krankheit eine deutlich negative K- und Na- und in der 
Regel auch eine negative Ol-Bilanz nachzuweisen ist, wahrend die Oa-Bilanz 
im Durchschnitt deutlich positiv ist (KAUNITZ). Entsprechend diesen Bilanz­
untersuchungen zeigen auch Organanalysen, daB beim Morbus ADDISON ebenso 
wie bei nebennierenlosen Froschen (URECHIA, BENETATO und RETEZEANU) die 
Gewebe an K, Na und 01 verarmt sind (KAUNITZ). Die K-Vberempfindlichkeit 
Addisonkranker beruht offenbar auf der durch die K-Zufuhr bedingten Steigerung 
der Na- und Ol-Ausfuhr. Die Ergebnisse dieser Bilanz- und Gewebsunter­
suchungen beweisen, daB bei AnmsoNscher Krankheit anscheinend eine ganz 
andere Mineralstoffstorung vorliegt als bei den mit seroser Entziindung einher­
gehenden Erkrankungen; wahrend bei Krankheiten mit seroser Entziindung 
die K-Gruppe und die Na-Gruppe in einem gewissen Gegensatz stehen (in dem 
Sinne, daB einer Vermehrung der einen eine Verminderung der anderenin den 
Geweben entspricht), scheint es bei klinischer Nebenniereninsuffizienz zur Ver­
armung der Gewebe an beiden zu kommen (KAUNITZ). 

Zahlreiche Autoren (KLINE, MALATO, GUALm, REIFENSTEIN und REIFEN­
STEIN jr.) treten dafiir ein, bei unklaren Addisonfallen zur Sicherung der Diagnose 
den Kochsalzentzug mit seinen Folgen zu verwerten, unter Umstanden ver­
starkt durch gleichzeitige erhOhte Kaliumzufuhr (WILDER und Mitarbeiter, 
RYNEARSON, SNELL und HAUSNER, OUTLER, POWER und WILDER). Ob fUr die 
Erkennung atypischer FaIle von AnmsoNscher Krankheit der Nachweis des 
erniedrigten Serum-Adrenalingehaltes (Methylenblaubestimmungsmethode nach 
THUNBERG) zuverlassig ist (BROSS, DLUGOSZ und KUBIKOWSKI), erscheint im 
Hinblick auf die unzulanglichen chemischen Bestimmungsmethoden des Ad­
renalins im Blute sehr fraglich. 

Im Oalciumstoftwechsel treten bei AnmsoNscher Krankheit ebenfalls .!n­
derungen auf, es werden bei unbehandelten Addisonkranken normale oder 
maBig erhOhte Serum-Oalciumwerte festgestellt (AUERSBACH und THADDEA). 
Die in der Addisonkrise erhohten Oalciumwerte kehren nach parenteraler 
Rindenhormontherapie wieder zur Norm zuriick. Zweifellos wird auch der 
Schwefelstoffwechsel von der NebenniereIll'inde he:r reguliert; Addisonkranke 
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weisen eine sichere .. Erniedrigung des Oxydationskoeffizienten des Schwefels 

(O~die~r ~ch~e:el) und Verminderung der Globulin-Schwefelverbindungen auf 
esam BC we e 

(DECOURT, LEMAIRE und GUILLAUMIN). Die Magnesiwmausscheidung ist bei 
Addisonkranken gegeniiber Normalpersonen geringgradig erniedrigt (TIBBETTS 
und Am). Der Bluteisenwert ist bei ADDIsoNscher Krankheit niedrig, wahrend 
der Kup/erspiegel erhOht ist (SACHS, LEVINE und GRIFFITH). Zusammen/assend 
steht also fest, daB bei Addisonkranken die Behandlung mit Rindenhormon­
ausziigen im 8inne einer ~ormalisierung des gesamten .gestorten lonengleich­
gewichts wirkt. 

Mit fortschreitender Entwicklung der ADDIsoNschen Krankheit kommt es 
in der Regel zum Anstieg des Gesamtketonkorpergehaltes im Blute (THADDEA und 
KfuIN). Die in den schlechten Phasen des Morbus ADDISON erhohten Keton­
korperwerte sinken unter Rindenhormonbehandlung ab und erreichen normale 
Werte. Die Anhaufung dieser organischen Sauren fiihrt zwangslaufig zu Sto­
rungen des Saure-Basengleichgewichts. So ist die Alkalireserve im venosen Blut 
bei komatosen Addisonkranken auf niedrige Werte abgesunken; durch Rinden­
hormonzufuhr kann die stark verminderte Alkalireserve des Blutes wieder zur 
Norm aufgefiillt werden (THADDEA). 

Die Grundumsatzuntersuchung ergibt bei unbehandelten Addisonkranken 
keine einheitlichen Werte. Man kann an der unteren Grenze der Normliegende 
oder deutlich erniedrigte, andererseits aber auch an der oberen Grenze der Norm 
liegende bzw. erhohte Werte finden. Nach Rindenhormonzufuhr bleibt der 
Grundumsatz unverandert oder es erfolgt eine Normalisierung der erhohten 
bzw. erniedrigten Gasstoffwechselwerte (THADDEA und HILKA). Die spezifisch­
dynamische EiweifJwirkung ist normal oder deutlich herabgesetzt; durch wirk­
same Rindenhormontherapie kann eine negative spezifisch-dynamische EiweiB­
wirkung wieder pOl';litiv werden (THADDEA und HILKA). 

Bei Addisonkranken beherrschen StOrungen des Wasserhaushaltes mehr oder 
weniger das Krankheitsbild. Die Wasserverluste konnen sich in der Addison­
krise bis zur todlichen Exsikkose steigern. Die Wasserverarmung des Blutes 
und der Gewebe ist die Folge der schweren Mineralstoffwechselstorung (MARA­
:&6N). 1m Stadium schwerster Nebenniereninsuffizienz findet man oft als Aus­
druck einer Schadigung des Wasserausscheidungsvermogens eine ausgesprochene 
Oligurie, die durch spezifische Hormonbehandlung behoben werden kann. Auch 
im exakt durchgefiihrten Wasser- und Konzentrationsversuch sind wahrend der 
Addisonkrise gelegentlich Storungennachweisbar (THADDEA). Diese StOrungen 
im Wasserhaushalt, die offenbar extrarenaler N atur sind, miissen wohl so erklart 
werden, daB der an Wasser verarmte addisonkranke Organismus die angebotene 
Fliissigkeit festhalt und den Nieren vorenthalt. Bei AnmsoNscher Krankheit 
wird also eine Reine renaler AusscheidungsstOrungen vorgefunden: Oligurie und 
Anurie, Erniedrigung und Fixierung des spezifischen Gewichts des Harns, Kon­
zentrationseinschrankung fiir Chloride, GesamtstickstoH und Harnsaure. 1m 
Blutserum besteht dementsprechend Erhohung des Reststickstoffs, des Harn­
stoffs, der Harnsaure und des Kreatinins sowie eine Verminderung des Natriums 
und der Chloride (MAlNzER). Die histologische Untersuchung der Niere ergibt 
in der Regel degenerative Prozesse im Bereich der Harnkanalchen mit Verfettung, 
weniger regelmaBig Verandel'llngen am.Glomerulusapparat. Die Funktions-
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stOrungen der Addisonniere sind nach. MAI.NzER nicht als Ausdruck der nephro­
tischen Nierenveranderungen aufzufassen, sondern es handelt sich mehr um 
funktionelle Storungen, die durch das Fehlen des Rindenhormons bedingt sind. 
Als Beweis fiir diese Auffassung wird angefiihrt, daB die renale Ausscheidungs­
starung bei ADDIsoNscher Krankheit spontan ein verschiedenes AusmaB zeigt 
und von Tag zu Tag wechselt, weshalb auch die Anstellung von Belastungs­
versuchen, wie sie sich in der Diagnostik anderer Nierenerkrankungen bewahrt 
haben, wertlos ist; vor allem gehen aber die Ausscheidungsstarungen Addison­
kranker nach Verabreichung des fehlenden Rindenhormons zuriick. Allerdings 
hat es den Anschein, als ob mit dem Fortschreiten der histologischen Struktur­
veranderungen der Addisonniere die Reversibilitat der Funktionsstarung ab­
nimmt (MAINZER). 

Niedrige Temperaturelf· we:r;den oft beobachtet, seltener leichte Fieber­
steigerungen, obwohl letztere wegen der Tuberkulose eigentlich haufiger zu 
erwarten waren. Durch Rindenhormonbehandlung werden die bei unbehandelten 
Addisonkranken auftretenden Untertemperaturen beseitigt, so daB eine nahezu 
normale Temperatmkurve resultiert (THADDEA). 

Samtliche bei klinischer Nebenniereninsuffizienz erhobenen Befunde weisen 
eindringlich auf die iiberragende Bedeutung der N ebennierenrinde im Stoffwechsel­
geschehen hin. Unter der Behandlung mit Rindenextrakt gehen die Asthenie, 
die Muskelschwache und die Verdauungsstorungen, insbesondere Nausea und 
Erbrechen, zuriick. Der Appetit kommt wieder, das Karpergewicht nimmt zu, 
das psychische Befinden hebt sich und die Pigmentierungen verschwinden. 
Fieber ist ein prognostisch sehr ernstes Symptom und selbst durch groBe Rinden­
hormongaben kaum zu beheben. Der niedrige Blutdruck kehrt unter Rinden­
hormontherapie nur langsam zur Norm zuriick und anscheinend nur, wenn noch 
Kochsalzgaben zur Rindenhormonmedikation hinzugefiigt werden. Die chemi­
schen Blutveranderungen gehen bald auf normale Werte zuriick. 

Von besonderer Wichtigkeit ist die Differentialdiagnose der ADDIsoNschen 
Krankheit gegeniiber gleichartigen oder ahnlichen Pigmentierungen, der all­
gemeinen Schwache und Kraftlosigkeit, der Kachexie sowie gegeniiber den 
Magendarmerscheinungen. Die meisten differentialdiagnostischen Schwierig­
keiten bereiten hier die Hauterscheinungen. Ahnliche Pigmentierungen der Haut 
wie beim Morbus ADDISON finden sich vor allem bei okkulten Carcinomen der 
Bauchorgane, pernizioser Anamie, Leukamie und anderen Systemerkrankungen 
des lymphatischen Apparates, bei Tuberkulose (insbesondere einer solchen der 
Bauchorgane), Lebercirrhose (namentlich Pigmentcirrhose), Bronzediabetes, 
Hamochromatose, Porphyrie, chronischer Malaria, Pellagra und schlieBlich in 
Fallen chronischer Vergiftung mit Arsen und Silber (Arsenmelanose, Argyrie). 
Durch histologische Untersuchung einer kleinen Hautprobe laBt sich die Diagnose 
klaren; das Addisonpigment liegt in der Cutis, das eisenhaltige Pigment - etwa 
beim Bronzediabetes - beschrankt sich dagegen nur auf die SchweiBdriisen 
(LABBE, BOULIN und ULLMANN). Abnorme Pigmentierungen werden endlich 
noch bei verschiedenen juckenden Dermatosen, bei Ungeziefer, Sklerodermie, 
chronis chen Herzleiden, in der Schwangerschaft, bei BASEDowscher Krankheit 
oder bei Ovarialgeschwiilsten beobachtet. Die Differentialdiagnose wird beson­
ders schwierig, wenn die Pigmentation des Morbus ADDISON anfanglich oder 
sogar jahrelang (MAINZER) vollkommen Jehlt. Verwechslungen mit den soeben 
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genannten Erkrankungen lassen sich bei eingehender Aligemeinuntersuchung 
leicht vermeiden, sofern man nur an das Vorliegen einer Nebennieren­
insuffizienz denkt. Differentialdiagnostisch besonders wichtig ist die Tatsache, 
daB bei allen soeben aufgezahlten Krankheitszustanden die Schleimhaute in 
der Regel frei von Pigmentierungen bleiben. Gesichert wird die Diagnose 
"Morbus ADDISON" letzten Endes durch den schlagenden Erfolg der Rinden­
hormontherapie. 

Erwahnenswert sind in diesem Zusammenhang Beobachtungen von RIML, 
der mit dem Serum Addisonkranker bei Meerschweinchen eine Nebennieren­
hyperplasie und histologisch faBbare Zeichen einer erhohten Tatigkeit der Neben­
nierenrinde nach vorher aufgetretenen Vergiftungserscheinungen festgestellt 
hat. Da diese Veranderungen am Empfangertier der Schwere der Nebennieren­
insuffizienz des Spenders entsprechen sollen, so ware damit zweifellos eine wert­
volle quantitative Funktionsprilfung der Nebennierenrinde gefunden. Es erscheint 
aber vorlaufig noch verfriiht, diese - gerade fUr die Krankheitsfalle von "Addi­
sonismus" wunschenswert erscheinende - diagnostische Methode fUr die Praxis 
zu empfehlen, solange NachprUfungen von anderer Seite an einem groBen 
Krankengut noch ausstehen. 1m Gegensatz hierzu scheint die von zahlreichen 
Autoren (CONTI, MALATO, RYNEARSON und Mitarbeiter, WILDER und Mitarbeiter) 
empfohlene Darreichung einer kochsalzfreien Kost fUr die Diagnose gerade der 
latenten Formen der ADDIsoNschen Krankheit besonders wertvoll zu sein. Er­
halt der Kranke eine solche salzlose Diat und werden zusatzlich etwa 3-6 g 
Kalium gegeben, so konnen Erscheinungen der Nebenniereninsuffizienz deutlich 
werden. Selbstverstandlich darf diese Nebennierenfunktionsprobe in schweren 
Fallen von ADDIsoNscher Krankheit wegen der Gefahr des Eintritts der Krise 
oder des Komas nicht angewendet werden, ebensowenig wie hierbei Insulin 
gegeben werden darf. DaB die Verabreichung einer kochsalzfreien Kost in 
addisonverdachtigen Krankheitsfallen unter Umstanden nicht ungefahrlich ist, 
zeigt ein von LILIENFELD ausfUhrlich beschriebener Fall: Der 52jahrige Kranke 
bot Zeiehen, die auf Morbus ADDISON verdaehtig waren, jedoeh keine siehere 
Diagnose erlaubten. Der Patient wurde deshalb auf salzfreie Kost gesetzt, die 
er 4 Tage lang anstandslos vertrug. Am fruhen Morgen des 5. Tages klagte er 
uber Sehmerzen auf der linken Brustseite; 20 Minuten spater war er tot. Die 
Autopsie ergab typische Verkiisung der Nebennieren. SehlieBlieh soIl noeh er­
wahnt werden, daB gelegentlieh verkalkte Nebennieren sich rontgenologisch Z1lr 
Darstellung bringen lassen; der Nebennierenschatten ist dann im Rontgenbild 
siehtbar. 

Die voll ausgebildete ADDIsoNsehe Krankheit verlauft unter allmiihlieh 
zunehmender Versehlimmerung todlieh, falls nieht reehtzeitig eine wirksame 
Substitutionsbehandlung durchgefUhrt wird. Der Addisonkranke braueht daher 
unbedingt einen Ersatz fUr das fehlende Rindenhormon. Der Mangel an Rinden­
hormon verursacht zweifellos die wesentliehen pathochemisehen Fehlleistungen 
im Addisonorganismus. 1m Gegensatz zur therapeutisehen Wirkungslosigkeit 
des Adrenalins, des Produktes des Nebennierenmarkes, lassen sieh mit der Rin­
denextraktbehandlung fraglos reeht beaehtliche und teilweise geradezu erstaun­
liehe Erfolge erzielen. Unter der Rindenhormontherapie gestaltet sieh offenbar 
die bisher iufauste Prognose wesentlieh gunstiger. Die gegebene Indikation filr 
die Anwendung der Rindenhormonbehandlung in der Praxis ist daher in erster 
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Linie die ADDIsoNsche Krankheit .. In . dEl,rlebensbedrohenden Addisonkrise; die 
auf ein mehr oder minder, akutes Versagen der Rindenfunktion zuriickgefiihrt 
wird, ist die lebensrettende Wirkung des Rindenhormons ebenso erstaunlich 
und verbliiffend wie etwa die Insulinwirkung im Coma diabeticum. Der Zu­
sammenbruch des Stoffwechsels mit dem gefahrdrohenden Nebennierenkoma 
kann heute durch Zufuhr wirksamer Rindenhormonausziige verhiitet werden. 
Rindenhormonextrakte haben also fiirdie Behandlung der ADDIsoNschen 
Krankheit sehr groBen Wert, da sie das einzig wirksame Mittel fUr die akuten 
Krisen sind (THADDEA, SCHULTZER, HENSLE, ARNDT, KENDALL, VERAN). Falls 
die Veranderungen in den Nebennieren nicht bereits irreparabel sind, erreicht 
man durch Behandlung mit Rindenhormonausziigen ausgezeichnete Remissionen 
und praktisch volliges W ohlbefinden. Klinisch wirkt das Rindenhormon auf 
nahezu alle Erscheinungen des Nebennierenausfalls giinstig ein. An der Uber­
legenheit der Rindenhormontherapie beim Morbus ADDISON iiber alle bisherigen 
Behandlungsmethoden kann daher kein Zweifel sein. 

Es steht auBer Zweifel, daB gelegentlich auch die Tran8plantation von Nebennierengewebe 
bei ADDIsoNscher Krankheit durchaus giinstig wirkt. So berichten in letzter Zeit u. a. 
GOLDZIEHER und BARISHAW iiber eine erhebliche Besserung nach Transplantation. Die 
Nebenniere, die einer Patientin mit hypercorticogenitalem Syndrom entfernt worden war, 
wurde in 30 diinne Sclmitte zei'legt und in den M. rectus abdominis implantiert. Der 
Blutdruck stieg an, die Braunfarbung verschwand, das Gewicht nahm zu und das sub­
jektive Befinden besserte sich auffallend, obwohl kein Salz und Cortin mehr genommen 
wurde. Nach 9 Monaten rapide Verschlechterung und Tod an Bronchopneumonie. Die 
Sektion zeigte vollig atrophische Rinde der eigenen Nebennieren. Die Transplantatschnitte 
dagegen waren in gutem Zustand, es fanden sich keinerlei Zeichen von Entziindung, Re­
sorption oder Narbenbildung, im Gegenteil Bogar Merkmale vor sich gehender Zellteilung. 
Wesentlich fiir den Transplantationserfolg diirfte Zerlegung des Transplantats in diinne 
Schnitte sein, ferner Auswaschen des Adrenalins in Kochsalzlosung vor der Implantation 
und endlich die Injektion von corticotropem Hormon iiber einige Zeit nach der Operation. 
AuBerdem sollten Empfanger und Spender der gleichen BIutgruppe angehOren (GOLD­
ZIEHER und BARISHAW). 1m Tierversuch entscheidet ebenfalls die Zufuhr von Hypo­
physenvorderlappenextrakt iiber das Schicksal von transplantierten Nebennieren (WYMAN 
und TUM SUDEN). BAILEY und KEELE berichten ebenfalls iiber eine addisonkranke Frau, 
bei der weder Salz- noch CortinbehandlUng zu einem greifbaren Erfolg fiihrten. Die Im­
plantation von Nebennieren eines neugeborenen weiblichen Fetus in die Rectusscheide 
ergab auch hier eindeutige Besserung im Gesamtzustand und hinsichtlich der spezifischen 
Addisonsymptome. ' 

Bei aller notwendigen Kritik in der Bewertung therapeutischer Erfolge 
muB zugegeben werden, daB man in der Tat bei der Behandlung der ADDIsoN­
schen Krankheit die spezifische Hormontherapie erfolgreich anwenden kann. Nur 
wer die bis vor kurzem absolut infauste Prognose derartiger Krankheitsfalle 
kannte, wird ermessen konnen, welchen tatsachlichen Fortschritt die Behandlung 
des Morbus ADDISON mit wirksamen Rindenhormonextrakten darstellt. Seitdem 
die Hormontherapie des Morbus ADDISON experimentell und theoretisch gut 
fundiert ist, gehort die Behandlung dieses Leidens nicht mehr zu den undank­
baren und aussichtslosen Aufgaben des praktischen Arztes. 

Fiir die praktische Handhabung der modernen Therapie der ADDIsoN'schen 
Krankheit sollen im foIgenden allgemeine Grundsatze und Richtlinien aufgestellt 
werden, die sich in der Behandlung dieses Leidens sehr bewahrt haben und deren 
Befolgung in der Regel zum Ziele fiihren wird. Die Angaben iiber den Gang 
der Addisonbehandlung, wie er sich in der franzosischen (SAINTON) und in der 
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nordamerikamsehen Medizin (WILDER und Mitarbeiter) abgespielt hat, decken 
sich durchaus IDit denen im deutschen Schrifttum. Beziiglieh der Form der 
Darreichung ist zu sagen, daB die intramuskulare und intravenose Injektions­
behandlung oder beides im Wechsel erfahrungsgemaB wirkungsvoller ist als die 
orale Verabreichung. Trotzdem soIl ausdriicklich erwahnt werden, daB gelegent­
lich auch durch orale Zufuhr von Rindenhormonpraparaten bei Addisonkranken 
Besserungen und Heilergebmsse erreieht werden konnen (THAnDEA, BAUKE). 
Allerdings stoBt die genaue Beurteilung der wiehtigen Frage, wieviel von dem 
wirksamen Inkret der NebenDierenrinde bei oraler Anwendung tatsachlich 
resorbiert wird, auf groBe Schwierigkeiten; denn es kann mcht bestritten werden, 
daB bei den haufigen Durchfallen der Addisonkranken mit verstarkter Darm­
motilitat und pathologisch veranderter Darmflora ein gewisser Anteil der Rinden­
hormone bereits zerstort oder ausgeschieden sein wird, bevor sie durch die krank­
haft veranderte Darmwand zur Resorption gelangen. In letzter Zeit berichten 
HARTMAN, THoRN und DURANT iiber ihre Erfahrungen IDit der oralen Anwen­
dung von Glycerinextrakten der NebenDierenrinde. Diese Art der Darstellung 
soIl den Vorzug haben, billiger zu sein als die der wasserigen Extraktion. Bei 
IDilden Formen der NebenDiere:illnsuffizienz kann man IDit dieser Medikation 
allein auskommen, in der Krise geniigt sie mcht. 

In der Dosierungsfrage sollte keinesfalls schematisch ;urgegangen werden, 
vielmehr sollte je nach Schwere der vorliegenden Erkrankung streng individuali­
siert werden. Allgemeingiiltige Regeln lassen sieh, wie auch sonst in der Therapie, 
nur sehr schwer aufstellen. Die Dosierungsfrage kann mcht eher einer endgiil­
tigen Klarung entgegengefiihrt werden, bevor eine zuverlil,ssige Methode der 
Rindenhormonauswertung ausgearbeitet ist. Beziiglich der verschiedenen Aus­
wertungsmethoden von NebenDierenrindenpraparaten sei hier auf die kiirzlich 
erschienene kritische Arbeit von BtiLBRING sowie auf die Monographie von BURN 
verwiesen. Die Dosierung richtet sich daher vorerst mcht nach einem starren 
Schema, sondern einzig und allein nach der Wirkung. Die Rindenhormonmengen 
hangen von dem Zustand und dem Bediirf:ills des Addisonkranken ab; die Reak­
tionsweise auf die einzelnen Injektionen ist in der Regel hochst divergent. 1m 
groBen und ganzen schwankt die jeweilig erforderliche Tagesdosis in ziemlich 
weiten Grenzen. Es ist besser, hohere als zu kleine Dosen anzuwenden. Die er­
forderlichen Dosen sind oftmals sehr hoch; man gibt sie am siehersten als intra­
muskuliire oder intravenose Einspritzungen. Spater kannman die Dosen erheb­
lich verringern, und durch Kombination IDit Kochsalzmedikation bei kalium­
armer Kost kann zuletzt die Menge noch weiter abgebaut werden. In schweren 
Krankheitsfallen miissen, um eine therapeutische Wirkung zu erzielen, taglich 
bis zu 50-100 ccm Rindenextrakt gespritzt werden (THADDEA). Die Gesamt­
menge, die fiir einen Kranken bis zur Erreichung der ReIDission notwendig 
war, schwankte sogar zwischen 3 Litern und 65 cem Rindenextrakt (WILKINSON). 
Wahrend der Krisen hat nur die Behandlung IDit hohen Extraktdosen praktischen 
Wert (THAnDEA, WILKINSON, CONTI). In wemger schweren Fallen geniigt eine 
tagliche Menge von 5-10 ccm Rindenhormonextrakt oder sogar noch wemger. 
Die Dosierung ist in ihrer Hohe riehtig und geniigend, wenn sie innerhalb wemger 
Tage eine sichtliehe Besserung des Allgemeinbefindens bringt. Es eriibrigt sich 
der Hinweis, daB Schwerkranke groBere Hormonmengen benotigen als Leicht­
kranke. Die erforderliche RiIl~enhormonmenge schwankt also bei Addison-
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kranken erheblich, je nach dem individuellen Bediirfnis. Betragt die Tagesdosis 
mehr als 10 ccm, so wird sie auf mehrere Einzeldosen verteilt. Die Aufteilung 
der Gesamtmenge in 3-4 Einzelinjektionen, iiber den Tag verteilt, wirkt besser 
als eine einmalige groBe Injektion. Spricht der Kranke gut an, so wird die 
Tagesdosis allmahlich verringert. Hieraus folgt, daB die zureichende Dosis in 
jedem FaIle empirisch festgelegt werden muB; eine allgemein giiltige maximale 
Dosis des Rindenhormons gibt es bisher nicht. tiber die Dosierung des reinen 
Rindenhormons (Corticosteron) ist ebenfalls bisher nichts Sicheres bekannt. 
Die Dosierung des Rindenhormons ist somit vorerst eine Frage der immer wieder 
erneuten Erfahrung am Einzelmenschen. 

Uber die Behandlung8dauer kann noch nichts AbschlieBendes oder End­
giiltiges gesagt werden. Die spezifische Hormontherapie des Morbus ADDISON 
wird zweckmaBigerweise solange fortgesetzt, als noch Zeichen einer Nebennieren­
insuffizienz klinisch nachweisbar sind. Unsere iiberlebenden Addisonkranken 
befinden sich in gutem Gesundheitszustand. Die langste Beobachtungszeit 
betragt 5 Jahre, die kiirzeste 10 Monate. Einige Addisonkranke brauchen jetzt 
kein Rindenhormon mehr und kommen mit taglichen Kochsalzgaben bei gleich­
zeitiger Durchfiihrung einer kaliumarmen Diat aus. Schddigungen des Organis­
mus durch Rindenhormongaben werden selbst bei jahrelanger Zufuhr nicht ver­
zeichnet. Dagegen wurden einmal bei einer Addisonkranken, die bereits drei 
intravenose Pancortexinjektionen reaktionslos vertragen hatte, unmittelbar 
nach der vierten Einspritzung allergi8che Nebenwirkungen (brennender Schmerz, 
juckende Urticaria) des Armes (auf der Seite der Injektion) beobachtet (THADDEA). 
Ebenso wie beim Insulin wird man also gelegentlich auch bei Rindenhormon­
darreichung bei hierfiir disponierten Individuen mit allergischen Erscheinungen 
rechnen miissen. In so]chen, immerhin seltenen Fallen wird es angebracht 
sein, das benutzte Praparat gegen ein entsprechendes anderes Fabrikpraparat 
auszuwechseln. 

Die im Handel befindlichen eiweiB- und adrenalinfreien Rindenhormon­
praparate, die klinisch durchaus verwendbar sind, werden ausschlieBlich aus 
tierischen Ausgangsmaterialien hergestellt. In Deutschland gelten zur Zeit 
als gute Praparate das Pancortex, Cortidyn, Iliren und Cortin. Das Corticosteron 
ist noch nicht im Handel. Die auslandischen Rindenhormonextrakte sind keines­
wegs besser als die deutschen Praparate. Die Mehrzahl der Rindenhormon­
ausziige kann man sowohl spritzen als auch peroral verabreichen. Leider sind 
die wirksamen Rindenhormonpraparate noch sehr teuer, so daB der hohe Preis 
dieser Extrakte gegenwartig eine breitere Anwendung unmoglich macht. Der 
praktische Arzt steht dem Rindenhormon vielfach noch skeptisch und unsicher 
gegeniiber. Die Kassenorganisationen und Krankenversicherungen miissen noch 
viel mehr iiber die okonomischen V orteile aufgeklart werden, welche eine folge­
richtig und sinngemaB durchgefiihrte Rindenhormonbehandlung fiir die 
ihnen anvertrauten Kranken bietet. Wenn die chemische Forschung sich heute 
sehr bemiiht, die Rindenhormonpraparate moglichst rein und in krystallinischer 
Form (Corticosteron) darzusteIlen, so bleibt abzuwarten und zu untersuchen, 
ob nicht gerade die mit dem Rindenhormon an seiner Bildungsstatte vorkom­
menden Begleitstoffe seine biologische Wirksamkeit noch steigern. Ameri­
kanischen Forschern verdanken wir namlich die Feststellung, daB durch Hoch­
vakuumdestillation biologisch wirksamer- Rindenextrakte gewonnene sowie in 
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reiner und krystallisierterFdrfii"dargestellte Substanzen physiologisch durchaus 
unwirksam waren (PFIFFNER, WINTERSTEINER und V ARS, WINTERSTEINER und 
PFIFFNER). Da es zur Zeit keine einzige, zahlenmallig zuverlassige Methode der 
Rindenhormonstandardisierung gibt, ist es schwierig, zur Frage der klinischen 
Beurteilung die8er Hormontherapie Stellung zu nehmen~ Die bisherigen biolo­
gischen Methoden (BtiLBRING, BOMSKOV und BAHNSEN) kommen fiir eine exakte 
Auswertung von Nebennierenrindenextrakt nicht in Frage. Es muB daher aus. 
,driicklich betont werden, daB die KIinik immer noch mit Hormonausziigen un. 
bekannter oder nahezu unbekannter Konzentration arbeitet. Zu der Unsicher. 
heit in der Rindenhormonauswertung kommt vor allem noch der Mangel an 
Methoden, die die Haltbarkeit der Extrakte garantieren. Es besteht somit 
in mancher Hinsicht die Moglichkeit einer Unterdosierung. Symptome einer 
Rindenhormoniiberdosierungsind dagegen bisher nicht- bekanntgeworden. 
Mangels einer exakten Methode der Rindenhormonstandardisierung hat sich 
klinisch als einigermaBen zuverlassiges Kriterium fur die Krankenbeurteilung 
80wie fur die therapeuti8che Bewertung der Hormonwirkung und der aU8reichenden 
Hormondo8ierung lediglich der Allgemeinzustand des Addisonkranken bewahrt. 
Der therapeutische Erfolg auBert sich in der Verminderung des Krankheits. 
gefUhls, in der giinstigen Beeinflussung der Muskelschwache, im Aufhoren 
des Erbrechens und der Durchfalle, in der Wiederkehr des Appetits, in der Zu­
nahme oder zum mindesten in der Erhaltung des Korpergewichts, in der Beseiti­
gung der Oligurie und endlich in der Abblassung der Braunfarbung der Haut. 
Die Steigerung des Korpergewichts kann nicht durch vermehrten Wasseransatz 
erklart werden, sondern muB, da die N-Bilanz sich nicht andert, durch vermehrten 
Glykogen- und Fettansatz bedingt sein (KAUNITZ und Mitarbeiter). Die quanti­
tativ faBbare Senkung der erhohten Rest-N- oder Harnstoffwerte des Blutes 
sowie die zahlenmallig nachweisbare Erhohung der erniedrigten NaOI-Werte des 
Blutserums (BORST und VIERSMA) konnen als objektive Zeichen fiir die Besse­
rung der ADDisoNschen Krankheit gelten; erhOhte Rest-N .. Werte bzw. erniedrigte 
NaOI. Werte sprechen hingegen fUr ungeniigende Rindenhormondosierung. 
Hervorzuheben ist aber, daB_ nicht immer eine Beziehung zwischen der Besse­
rung des klinischen Befundes und dem Na: und Ol-Spiegel im Serum besteht 
(ALLOTT). 

1m Laufe der letzten Jahre hat sich herausgestellt, daB der endgultige Behand­
lung8erfolg bei der bis jetzt ala ganz infaust geltenden Addisonkrise lediglich von 
der Zufuhr geniigender Rindenhormondosen abhangt. Bei ausreichender Rinden­
hormonzufuhr ist die Wirkung lebensrettend. Halt die Besserung nicht an, so 
ist dies erfahrungsgemaB ein Zeichen zu niedriger Dosierung. In nicht zu weit 
vorgeschrittenen Krankheitsfallen erreicht man wesentliche und jahrelang 
anhaltende subjektive und objektive Besserungen, so daB die Kranken teilweise 
sogar wieder arbeitsfahig werden (THADDEA, GREENE, SNELL). Es steht fest, 
daB Addisonkranke die Rindenhormonzufuhr spater sogar einstellen konnen 
und dabei weiter ein ausgezeichnetes Allgemeinbefinden zeigen. Diese be. 
merkenswerte Feststellung findet offenbar darin ihre Erklarung, daB bei diesen 
Patienten das inzwischen hypertrophisch gewordene iibrige Rindengewebe d~n 
Ausfall des spezifischen Hormons auszugleichen vermag.Bei den iibrigen Addi­
sonkranken, die trotz hoher Hormondosen nicht gerettet werden, ergibt die 
Obduktion in der Regel einevollstandigeZerstorung der Nebennieren durch 
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Tuberkulose, Sarkom- und Carcinommetastasen oder vollige isolierte Rinden­
atrophie. In den letzten Jahren hat sich fraglos in der Dauerbehandlung der 
ADDIsoNschen Krankheit die kaliumarme Ernahrung bei gleichzeitiger Zufuhr 
von Kochsalz und Natriumcitrat erfolgverbessernd ausgewirkt (RYNEARSON, 
SNELL und HAUSNER). 

Die Moglichkeit einer kausalen Behandlung der ADDIsoNschen Krankheit ist 
in erster Linie bei gummoser Nebennierenerkrankung gegeben. Auf die Be­
deutung metasyphilitischer Veranderungen der Nebennieren als atiologisches 
Moment der ADDIsoNschen Krankheit kann nicht eindringlich genug hingewiesen 
werden (DUMITRESCO). Hier muB naturlich die Grundkrankheit - am besten 
in Form der altbewahrten Jodkalitherapie - behandelt werden. Kontraindiziert 
ist bei solchen gummosen Nebennierenerkrankungen die Wismut- oder Neosal­
varsanbehandlung, da beide Mittel gerade fur Addisonkranke starke Giftstoffe 
darstellen. 

1m Sehrifttum sind akute Neosalvarsanvergiftungen mit todliehem Ausgang bei ADDI­
sONscher Krankheit beschrieben worden. So berichtet z. B. HELLFORS, daB unmittelbar 
im AnschluB an eine provokatorische Neosalvarsaninjektion von 0,15 g bei einer 42jahrigen 
addisonkranken Frau - offenbar als Ausdruck einer erheblichen Resistenzverminderung 
gegen den von auBen zugefiihrten Giftstoff - plotzlich der Tod eintrat. Die Sektion be­
statigte den klinischen Befund und ergab vollige tuberkulose Verkasung beider Nebennieren. 

Das Germanin, das bekanntlich in der Therapie des Pemphigus vulgaris 
angewandt wird, scheint gelegentlich auch - insbesondere bei chronischer 
Medikation - schwere Nebennierenveranderungen zu verursachen. 

So berichten WELLS, HUMPHREYS nnd WORK von einer 57jahrigen Patientin, die mit 
Fieber, niedrigem Blutdruck und einem Pemphigus vulgaris innerhalb eines Tages ad exi­
tum kam. Die Obduktion deckte auBer dem Pemphigus, einer Bronchitis und beginnenden 
Bronchopneumonien nur beiderseitige Nebennierenrindennekrose bei normalem Mark auf. 
Mikroskopisch erschien das gesamte Rindengewebe fast ohne Regenerationszeichen zer­
stort. Die Vorgeschichte ergab, daB die Kranke vorher 3/4 Jahr lang bis kurz vor der Klinik­
aufnahme wegen des Pemphigus mit Germanin (16 g in 10 Monaten) behandelt worden 
war. In der Tat lieBen sich auch im Tierversuch mit kleinen Germanindosen vorwiegend 
N ebennierenschadigungen (breite N ekrosenstreifen in der Zona fasciculata der Rinde) erzielen. 

In diesem Zusammenhang ist noch die eindrucksvolle klinische Beobachtung 
G. v. BERGMANNs erwahnenswert, der erstmalig auf die hypophysare Genese 
eines Morbus ADDISON uberzeugend hingewiesen hat. 

Bei einer Kranken mit charakteristischen Addisonziigen half zwar stets die kombinierte 
Vit(l,mjn C-Rindenhormonbehandlung, aber nach dem Aussetzen dieser Medikation kam 
es bald wieder zum Riickfall. Eine wegen starker Kopfsehmerzen vorgenommene Rontgen­
aufnahme des Schadels ergab eine kleine, sicher veranderte Sella turcica. Die jetzt durch­
gefiihrte Liquornntersuchung sprach eindeutig fiir Lues. Die daraufhin sofort eingeleitete 
antiluetische Kur brachte in bezug auf die Addisonsymptome eine wesentliche Besserung. 
Diese Krankenbeobachtung lehrt, daB offenbar eine basilare Lues cerebri durch Ubergreifen 
auf den Hypophysenvorderlappen die Bildung des corcitotropen Hormons vermindern und 
damit die Funktion der Nebennierenrinde von der Hypophyse her herabsetzen kann. 

Die Prognose der ADDIsoNschen Krankheit wird weitgehend durch das 
Stadium entschieden, in dem der Kranke in sachgemaBe Behandlung kommt. 
Prognose und Therapie jeder Organerkrankung wird mehr oder weniger durch 
den Allgemeinzustand des ganzen Korpers diktiert. So gilt auch fUr die Prognose 
des Morbus ADDISON als erste Forderung die genaue Beurteilung des gesamten 
kranken Menschen, d. h. seiner korperlichen Leistungsfahigkeit und nicht zuletzt 
auch seiner psychischen Beschaffenheit, seiner Energie und seines Lebenswillens. 
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SERGENT, LAUNAY und RACINE unterscheiden drei Arten von Addisonkranken, 
namlich solche, die aut Rindenhormonzufuhr ausgesprochen gut reagieren, 
so daB selbst das Symptom der Hautpigmentierung giinstig beeinfluBt wird; 
dann diejenigen, die ffir einige Wochen oder Monate zunachst gUnstig ansprechen, 
spater aber gegen die Rindenhormontherapie refraktar werden; schlieBlich 
solche, bei denen uberhaupt keine Heilwirkung durch Verabreichung der Rinden­
extrakte festgestellt werden kann. Die Erfolgsaussichten der Rindenhormon­
therapie bei Addisonkranken in den Endstadien sind unbefriedigend und gering. 
Wenn der kritische Aligemeinzustand uber ein bestimmtes MaB hinaus fort­
geschritten ist, kann der Erkrankte selbst mit hochsten wirksamen Extrakt­
mengen nicht mehr gerettet werden (THADDEA, SANCHEZ RODRIGUEZ und 
BARBUDO, RATHERY). Die entsprechenden Erfahrungen sind bekanntlich auch 
beim diabetiS'Chen Koma gemacht worden; Die Annahme liegt nahe, daB beim 
addisonkranken Menschen sich fol1ischreitend eine pluriglandulare Insuffizienz 
entwickelt, so daB die Substitutionstherapie allenfalls die Nebenniereninsuffizienz, 
nicht aber die der ubrigen bereits schwer veranderten endokrinen'Drusen beein­
£luBt (GROLLMAN und FmOR). Das Leben solcher Schwerkranken laBt sich durch 
unsere BehandlungsmaBnahmen hochstens um Wochen oder Monate verlangern; 
vielleicht erreicht man mit noch groBeren Hormondosen auch hierbei noch mehr. 
In den Endstadien bleibt also ein Behandlungserfolg immer nur in einzelnen 
wenigen Krankheitsfallen erzielbar, und auch dieser hat. seine zeitliche Be­
fristung. Jeder Augenblickserfolg ist gewiB fUr den Arzt immer wieder eine 
Freude, aber dariiber hinaus darf die Betrachtung der Kehrseite der Medaille, 
auf der die Katamnese verzeichnet ist, nicht auBer acht gelassen werden. Unser 
arztliches Bestreben wird darauf abzielen mussen, die AnDIsoNsche Krankheit 
moglichst friihzeitig zu erkennen und damit wirkungsvoller zu behandeln. Die 
Friihdiagnose ist besonders dann schwierig, wenn vor dem terminalen Stadium 
jahrelang uncharakteristische, oft undiagnostizierbare Veranderungen und 
Krankheitssymptome bestehen (WELLER jun.) 

Es muB vorlaufig dahingestellt bleiben, ob eine Dauerheilung des Morbus 
ADDISON je erreicht wird. Die bisherigen Beobachtungszeiten sind ffir die Ent­
scheidung dieser Frage noch zu kurz. Es muB aber betont werden, daB wir 
vorlaufig leider noch keine etwa der Insulintherapie des Diabetes mellitus 
gleichwertige Rindenhormonbehandlung der ADDIsoNschen Krankheit besitzen 
(THADDEA, DE GENNES). Der hohe Preis des Rindenhormons macht heutzutage 
seine Anwendung bei der groBen Mehrzahl der Erkrankten vollends unmoglich. 
So ist bekannt, daB Schwerkranke, die sich unter der spezifischen Hormon­
behandlung recht gut erholt hatten, einige Zeit spater zu Hause dennoch ge­
storben sind, weil sie aus rein wirtschaftlichen Grunden die kostspielige Be­
handlung abbrechen muBten. 

In dem berechtigten Bestreben, die Wichtigkeit der Rindenhormonbehandlung 
als Ersatztherapie ffir Addisonkranke moglichst zu unterstreichen, wird vielfach 
vergessen, daB neben der bisher besprochenen Rindenhormontherapie, deren 
auBerordentlicher Wert auBer allem Zweifel steht, dank neuerer Forschungs­
ergebnisse in der arztlichen Praxis noch andere, wertvolle naturgemi;i,fJe und 
vernunftige Unterstutzungsmittel im Kampfe gegen die ADDIsoNsche Krankheit 
zur Verfugung stehen, die nicht nur von theoretischem Interesse sind, sondern 
vielmehr eine groBe praktische-Bedeuturrg haben (THADDEA). Es gibt Kranke, 
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die schon bei geniigenderRindenhormontherapie die volle Wirkung erkennen 
lassen, manchmal muB man aber' zu wichtigen HilfsmaBnahmen iibergehen. 
Welche der unten angefUhrten Anordnungender Arzt im Einzel£all gibt, hangt 
von der Einsicht,der Kunst und dem Wissen des behandelnden Arztes abo 
Hier gilt ala oberster therapeutischer Grundsatz, dem Addisonkranken unter 
standiger Kontrolle seines Gesamtzustandes soviel von den nachstehend ange­
fiihrten Mitteln zu verabfolgen, bis die gewiinschte Wirkung eintritt. 1m folgen­
den sollen daher kurz und kritisch diejenigen therapeutischen HilfsmaBnahmen 
Erwahnung finden, die sich in der Praxis mehclach als unschadlich, dann aber 
auch als niitzlich und erfolgreich erwiesen haben. 

Zur Allgemeinbehandlung gehOrt zunachst die Vermeidung korperlicher 
Uberanstrengungen sowie die Verordnung strenger Ruhe in karperlicher und 
geistiger Beziehung. Korperliche Vberanstrengungen sind fUr den addison­
kranken Organismus besonders schadlich, da sie o££enbar mit einem vermehrten 
Rindenhormonumsatz einhergehen. So ist beispielsweise bekannt, daB Addison­
kranke, um arbeits- und leistungs£ahig zu bleiben, bei korperlichen Anstrengungen 
groBere Hormonmengen benotigen als etwa in der Ruhe. Erwerbstatige Addison­
kranke sollten daher ofter ausspannen. Durch die Einschaltung und Innehaltung 
einiger Ruhestunden bzw. -tage verhiitet man vor allem Riickfalle in Krisen. 
Moglichkeiten ffir die Durchfiihrung solcher Ruhe- und ErholungsmaBnahmen 
miissen unbedingt geschaffen werden. Der Erfolg jeder einzelnen Verordnung 
hangt immer von der Einstellung des Kranken abo Deshalb solI das erste stets 
eine richtige und sorgsame Allgemeinbehandlung sein. Dazu gehort nicht nur 
Bettruhe und Pflege, sondern auch eine beruhigende und vertrauenerweckende, 
zielsichere Fiihrung des Kranken. Die Einfliisse seelischer Einwirkungen bei 
Addisonkranken sind jedem Arzt durchaus gelaufig, so daB diese Seite der arzt­
lichen Aufgabe nicht verkannt werden darf. 

Diiitetische Gesichtspunkte -haben bisher bei der Behandlung der ADDISON­
schen Krankheit viel zu wenig Beriicksichtigung gefunden, obwohl ihnen 
zweifellos eine wichtige Bedeutung zukommt. Die Diattherapie ist heute quasi 
ein untrennbarer Bestandteil jeder inneren Behandlung. Die Durchfiihrung 
einer zweckmaBigen und niitzlichen Kost bei Addisonkranken, die auf griind­
licher Erfahrung beruhen muB und bis zu einem gewissen Grade ein Stiick 
diatetisch-therapeutischer Kunst darstellt, erfordert besondere Aufmerksamkeit 
und kiichentechnische Geschicklichkeit, da bei der langen Dauer des Leidens 
die Abneigung der Patienten gegen viele Speisen oft sehr groB ist. Das Ein­
halten der Kost bei Addisonkranken stellt an den Kranken, aber auch an Arzt, 
PHege- und Kiichenpersonal groBe Anforderungen. Die Dauerbehandlung der 
ADDIsoNschen Krankheit besteht heute vorwiegend in diatetischen MaBnahmen; 
Besserung der subjektiven Beschwerden, manchmal sogar der objektiven 
Symptome kann lediglich durch Diattherapie erreicht werden. Nur wer den 
Kranken wirklich versteht und richtig beurteilt, wird den Weg finden, der in 
der Praxis zum gewiinschten Heilerfolg fiihrt. Die Erkenntnis von der fiihren­
den Stellung der Dia.t als Heiltaktor verpflichtet uns, die Grundlagen der Diat­
behandlung klar zu stellen und durch exakte wissenschaftliche Unterlagen zu 
untermauern. 

Klinische und experimentelle Ergebnisse'lehren iibereinstimmend, daB bei 
unbehandelten Addisonkranken der Blutzuckergehalt fast regelmaBig abnimmt 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 53 
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und parallel damit die Glykogendepots (Leber, quergestreifte Muskulatur) 
schwinden, Storungen, die sich durch Rindenhormonbehandlung wieder beheben 
lassen (THADDEA). Es ergibt sich daher die diatetische Forderung, den Mangel 
von Zucker im Blut bzw. von Glykogen in den Geweben moglichst schnell zur 
Norm zuriickzufiihren und auf den Normalwerten zu erhalten. FUr die Praxis 
folgt hieraus, daB gerade von einer kohlehydratreichen Ernahrung Ausgezeichnetes 
ffir die diatetische Behandlung der AnDIsoNschen Krankheit zu erwarten ist. 
Die diesbeziiglichen therapeutischen Erfolge mit dieser unterstiitzenden Diat­
behandlung sind recht befriedigend. Im einzelnen empfiehlt sich die Zufuhr 
zuckerhaltiger Fliissigkeiten (Dextrose16sungen, Obstsiiite, Haferschleim, Pud­
ding) per os oder rectal in Form des Tropfeinlaufes (5000-1000 cern physio­
logische NaCI-Losung + 5%ige Dextrose). In schweren Krisenzustanden sollte 
der schnelleren Wirkung wegen die hypertonische Traubenzuckerlosung (20 cern 
der 4O%igen Losung) intravenos verabreicht werden, am besten gleichzeitig 
mit einem Rindenhormonpraparat. 

Diese kohlehydratreiche Diatform, die bei gleichzeitiger Rindenhormon­
zufuhr zunachst vor allem die Kohlehydratverwertung fordert, hat sich dariiber 
hinaus gerade bei der Bekampfung der Azidose sehr bewahrt. Die Azidose ist 
di.e Folge einer Storung des intermediaren Fettstoffwechsels. Durch Bevorzugung 
einer besonders kohlehydratreichen Ernahrung und strenge Vermeidung fetter und 
eiweifJhaltiger Speisen diirfte zusammen mit der Rindenhormontherapie in erster 
Linie die Verbrennung der bei Addisonkranken im Blut erhOhten Ketonk9rper 
gefordert werden (THADDEA und KfuIN, KUHN). Es ist bekannt, daB die Aceton­
korper, Acetessigsaure und tJ-Oxybuttersaure, immer dann in groBeren Mengen 
auftreten, wenn der Organismus auf die Verwertung der Kohlehydrate verzichten 
muB, sei es, daB dieselben, wie etwa bei der Hungerazidose, in der Nahrung 
fehlen, sei es, daB sie, wie etwa beim Diabetes mellitus, nur noch in geringem 
Grade abgebaut und abgelagert werden, sei es, daB sie endlich, wie etwa beim 
Morbus Addison, infolge von Resorptionsstorungen im Darm iiberhaupt nicht 
gespeichert werden. Durch reichliche Kohlehydratzufuhr und entsprechende 
Rindenhormonbehandlung gelingt es, nicht nur eine groBere Menge von Kohle­
hydraten zur Verwertung zu bringen, sondern auch die Storungen im Keton­
korperstoffwechsel zu beseitigen. Der endgiiltige Erfolg dieser diatetischen 
MaBnahmen ist somit zweifellos an die Verwertung des Traubenzuckers gekniipft; 

Die gftnstige Wirkung reichlicher FlUssigkeitszujuhr beim Morbus Addison 
- sei es per os, intravenos oder als rectaler Tropfeinlauf - ist von groBer prak­
tischer Bedeutung. Da Addisonkranke in der Regel hochgradige Austrocknungs­
erscheinungen (Bluteindickung und Oligurie) zeigen, ist ausreichende Getranke­
zufuhr ganz besonders angezeigt. Wertvolle Dienste leistet bei Addisonkranken 
ferner die zusatzliche Alkalibehandlung. Alkalizufuhr ist bei Schwerkranken 
deshalb notwendig und zweckmaBig, weil sie die stark verminderte Alkali­
reserve des Blutes beschleunigt wieder auffiiIlt (THADDEA und HILKA). Die 
orale Darreichung von Natrium bicarbonicum in den unbedingt erforderlichen 
groBen Mengen scheitert meistens an der Dyspepsie, die die Azidose bzw. das 
Koma begleitet, und wiirde den Brechreiz nur steigern. Die AIkalitherapie 
pflegt man daher besser in Form des rectalen Tropfeinlaufes (10-20 g NatriUm 
bicarbonicum) durchzufiihren und solange fortzusetzen, bis der Drin alkalisch 
reagiert. 



Erkrankungen der Nebennieren. 835 

Unsere Kenntnisse iiber die A-ufgabendereinzelnen Vitamine im Organismus 
sind in den letzten Jahren ungemein erweitert worden. Die klinische Vitamin­
forschung hat gezeigt, daB die isolierten Vitamine besondere Wirkungen aus­
iiben, die ihre Einreihung unter die wirksamsten Heilstoffe, die wir besitzen, 
rechtfertigen. Es kann als gesichert geiten, daB manchen Vitaminen als Nah­
rungstoffen eine gewisse Bedeutung fiir die zusatzliche Behandlung der ADDI­
sONschen Krankheit zukommt. Aus den zahlreichen Arbeiten, die sich mit diesem 
wichtigen Zweig der Emahrungslehre befassen, geht hervor, daB die Vitamine A 
und C sowie die Vitamin B-Gruppe samtlich Wechselbeziehungen zur Neben­
nierenrinde aufweisen. Das Fehlen dieser Zusatzstoffe in der Nahrung oder 
eine fehlerhaft zusammengesetzte, vitaminarme Kost hat schwere Schaden der 
Nebennierenfunktion zur Folge. Nach ausgedehnten Erfahrungen am Kranken­
bett ist neben der spezifischen Hormontherapie vor allem auf ausreichende Zufuhr 
von Vitamin 0 als unterstiitzende MaBnahme in der Behandlung der ADDISON­
schen Krankheit besonderes Gewicht zu legen. Das antiskorbutische Vitamin C 
ist chemisch eine einheitliche Substanz und mit der I-Askorbinsaure identisch 
(v. SZENT-GYORGYI). Dieser C-Stoff, der ein sehr reaktives Kohlehydrat mit 
starkster Reduktionswirkung darstellt, greift offenbar wechselseitig in die 
Oxydations-Reduktionsprozesse des Organismus ein und ist auBerdem als 
Aktivator zahlreicher Fermentprozesse von entscheidender Bedeutung fiir den 
Ablauf der Lebensvorgange (THADDEA). Die Nebennierenrinde ist bekanntlich 
das C-vitaminreichste Organ des menschlichen Korpers. In der auBeren Halfte 
der Zona fasciculata ist das Vitamin C besonders stark angereichert (GLICK 
und BISKIND). Die enge Nachbarschaft zwischen dem Vitamin C und den Rinden­
hormonen gibt Veranlassung, an biologische Beziehungen zwischen diesen 
beiden Wirkstoffen zu denken. Die stark reduzierende Askorbinsaure schiitzt 
anscheinend die Rindenhormone vor oxydativem Zerfall. DaB hier tatsachlich 
trotz der gegenteiligen Befunde von SVIRBELY und KENDALL innige Wechsel­
beziehungen bestehen, beweist uns in erster Linie die Natur, wenn wir vom 
zugefiihrten Vitamin C der Nahrung gerade in der Nebennierenrinde die starkste 
Anhaufung finden. 

Die klinische Beobachtung lehrt, daB die haufige Appetitlosigkeit und die 
dadurch bedingte einseitige Emahrungsart Addisonkranker sowie die gleich­
zeitig bestehenden Magen-Darmerscheinungen und insbesondere die Resorp­
tionsstorungen zur Ausbildung einer O-Hypovitaminose fiihren (SEYDERIIELM). 
Vitaminmangel schadigt aber die endokrine Driisenfunktion und laBt die Hor­
monbildung langsam erloschen. Klinische Untersuchungen haben bei Addison­
kranken sichere Storungen im C-Vitaminhaushalt aufgedeckt (THADDEA, SIWE, 
WILKINSON und ASHFORD). Wahrend Normalpersonen Vitamin C regelmaJ3ig 
im Ham ausscheiden, findet man bei unbehandelten Addisonkranken keine 
Spur von Vitamin C im Urin. 1m intravenosen Askorbinsaurebelastungsversuch 
scheiden Gesunde einen groBen Teil der zugefiihrten Askorbinsaure wieder im 
Ham aus, wahrend bei Addisonkranken diese Steigerung ausbIeibt. Unbe­
handeIte Addisonkranke weisen somit nach einer soichen Belastung keine ge­
steigerte C-Vitaminausscheidung auf, d. h. der addisonkranke Organismus retiniert 
den groBten Teil der zugefiihrten Askorbinsauremenge, um die Ieeren C-Depots 
wieder aufzufiillen. Ob und unter welchen Bedingungen Skorbut als Folge einer 
Nebennierenschadigung vorkommen kanni ist bishernicht geklart (NORPOTH). 

53* 
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Diese innigen Wechselbeziehungen zwischen Nebennierenfunktion una 0- Vita­
minstoffwechsel fiihrten zur zusatzlichen Behandlung des Morbus ADDIsON 
mit C-vitaminreichen Friichten oder dem jetzt rein dargestellten Vitamin C, 
der Askorbinsaure. Vitamin C ist im Pflanzenreich weit verbreitet; besonders 
reich daran sind Citronen, Apfelsinen, Zwiebeln, Paprika, Tomaten und Hage­
butten. Ohne Zweifel wirkt klinisch bei Addisonkranken Vitamin C-Zufuhr 
ausgesprochen giinstig. Fiir die allgemeine Vitaminversorgung des Addison­
kranken ist vor allem die Tomate wegen ihres hohen Gehaltes an den drei Vita­
minen A, B und C geschatzt, die samtlich Wechselbeziehungen zur Nebennieren­
rinde aufweisen. In den letzten Jahren ist die Bedeutung unzureichender 
Vitamin C-Zufuhr fiir die Entstehung verschiedenartigster Krankheiten immer 
mehr und mehr betont worden (SEYDERHELM). Diese verwickelten Beziehungen 
sind noch langst nicht alle iibersehbar. Fiir die optimale Vitaminwirkung scheint 
nicht allein die absolute Menge der Vitamine, sondern dariiber hinaus gerade das 
Verhaltnis der einzelnen Erganzungsstoffe zueinander entscheidend zu sein 
(THADDEA). Durch Nichtbeachtung des Synergismus una Antagonismus aer 
Vitamine konnen gelegentlich schwere Storungen und Schaden ausge16st werden 
(STEPP, LOTZE). Bedarf und Wirkung der Vitamine sind schlieBlich vom Gehalt 
der Nahrung an EiweiB, Fett, Kohlehydraten und Mineralstoffen abhangig. 
Wechselbeziehungen bestehen endlich zwischen Vitaminen einerseits, zwischen 
Hormonen und Fermenten andererseits (AMMON und DmSCHERL, THADDEA). 
Aus diesen Gesichtspunkten heraus sollte bei anatomischen und funktionellen 
Storungen der Nebennierenrinde ein Gemisch aller Vitamine mit der Nahrung 
verabreicht werden, well offenbar zur Erhaltung der Gesundheit und Leistungs­
fahigkeit die Zufuhr aller Vitamine in ausreichender Menge niitzlich und zweck­
maBig ist. 

Als wichtigstes und wirksamstes Mittel steht uns in der Behandlung der 
ADDIsoNschen Krankheit die Kochsalzzufuhr bei gleichzeitiger kaliumarmer 
Ernahrung zur Verfiigung, deren Einfiihrung als Adjuvans eine wirkliche Be­
reicherung unserer sonstigen therapeutischen MaBnahmen darstellt (LOEB, 
ATCHLEY und STAHL, KAGAN und HOLCBERG, THADDEA, MALATO, GUALDI, 
REIFENSTEIN und REIFENSTEIN jr., SANCHEZ RODRIGUEZ und BARBUDO, 
MARAN6N, COLLAZO, GIMENA und BARBUDO, SIWE, RYNEARSON, SNELL und 
HAUSNER, WILDER und Mitarbeiter). Die Nebennierenrinde spielt in der Regu­
lierung des Elektrolytgleichgewichtes eine bedeutende Rolle. Es ist bekannt, 
daB die Stoffwechselstorungen bei der ADDlsoNschen Krankheit sich vor allem 
in einer Veranderung des Mineralhaushaltes auBern. Unbehandelte Addison­
kranke lassen eine charakteristische Verschiebung des KfNa-Gleichgewichts 
erkennen. Nebenniereninsuffizienz ruft Kochsalzverarmung hervor und umge­
kehrt (MALATO, GUALDI). Die Hauptwirkung des Kochsalzes diirfte aber tell­
weise auf der Regulierung des Kohlehydratstoffwechsels beruhen, auch der 
gestOrte Muskelstoffwechsel wird offenbar letzten Endes durch Kochsalzzufuhr 
wieder normalisiert (MARAN6N). ErfahrungsgemaB bewirken tagliche orale 
Gaben von 10-15 g Kochsalz - iiber Wochen und Monate gegeben - eine 
erstaunliche Besserung des Allgemeinzustandes beim Morbus ADDISON. In der 
Addisonkrise versagt dagegen meistens die alleinige Kochsalzzufuhr, sofern sie 
nicht mit der Rindenhormonbehandlung kombiniert wird. In den krisenfreien 
Stadien sollte jedoch die Kochsa;lztherapiestets versucht werden, da man hiervon 
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Tabelle 1. Speiseplan fiir 5 Mahlzeiten. 
(Der Kaliumgehalt del' Speisen liegt innel'halb der erlaubten Grenzen von 2 g.) 

Fruh8tuck. 6. Fl'iichte der Gruppe II 100 g 
1. Friichte (Gruppe III), m6glichst 7. Rahm 30 g 

roh . . 100 g 8. Milch . . . . . . . . 200 g 
2. Speck . 10 g 
3. Butter . 10 g 
4. Semmel 30 g 
5. Rahm . 30g 
6. Kaffee . 200 g 

V ormittag8brot. 
1. Ei ... 
2. 1 Semmel .. 
3. Butter .... 
4. Schwachel' Tee 

JJf ittagstisch. 
1. Fleisch, besonders zubereitet . 
2. Kartoffel, besonders zubel'eitet 
3. Gemiise der Gruppe I . 
4. Wei13brot. 
5. Butter ....... . 

50 g 
30 g 
109 

100g 

75 g 
100 g 
100 g 
30g 
20 g 

N achmittagskaffee. 
1. 1 Semmel. .. 
2. Butter . ... 
3. Schwacher Tee 

Abendbrot. 
1. Fleisch, besondel's zubereitet . 
2. Maccal'oni, gekocht . 
3. Gemiise der Gruppe IV, m6g-

lichst roh . 
4. Mayonnaise. 
5. Wei13brot. . 
6. Butter ... 
7. Friichte del' Gl'uppe II 
8. Rahill .... 
9. Schwacher Tee . . . . 

30g 
109 

100g 

75 g 
100g 

100 g 
15 g 
30 g 
20g 

100 g 
30 g 

100 g 

immer wieder ausgezeichnete Erfolge sieht. Die Kochsalzgaben geniigen gewohn­
lich, urn den Kranken ohne Rindenhormonzufuhr in der Remission zu erhalten. 
Umgekehrt ist bei Addisonkranken die Verabreichung von Rohkost, die bekannt­
lich kochsalzarm und kaliumreich ist, kontraindiziert. GSELL berichtet von einem 
Addisonkranken, dem sein Arzt strenge Rohkost verordnet hatte. Bereits 
nach wenigen Tagen trat hochgradige Verschlechterung des Allgemeinzustandes 
mit zunehmender Adynamie und letalem Ausgang ein. 

Die Einfilhrung der kaliumarmen, aber kochsalzreichen Ernahnlng in die 
Therapie der AnmsoNschen Krankheit stellt die wesentlichste Bereicherung 
unserer therapeutischen MaBnahmen dar (WILDER und Mitarbeiter, RYNEARSON 
und Mitarbeiter). Diese auBerordentlich wichtige Ernahrungsform hat in vielen 
Fallen die tagliche Rindenextraktzufuhr iiberfliissig gemacht oder doch die 
Menge des friiher gespritzten Hormons erheblich verringert, so daB die ehemals 
so kostspielige Behandlung damit sozial wesentlich erleichtert ist. Richtlinien 
filr die Zubereitung einer kaliumarmen Diat haben kiirzlich RYNEARSON, SNELL 
und HAUSNER gegeben, auf deren wichtige Arbeit hier ausfiihrlich verwiesen 
wird. Der Kaliumgehalt der Addisondiat solI danach in 24 Stunden nicht mehr 
als 2 g betragen. Die Tabellen 2-4, die ebenso wie die Speisekarte (Tabelle 1) 
der obenerwahnten Arbeit aus der MAYo-Klinik entnommen sind, geben den 
Kaliumgehalt verschiedener Frucht- und Gemiisesorten sowie die Zeitdauer fiir 
das Kochen einiger Gemiisearten in iibersichtlicher Form wieder. 

Der oben abgedruckte Speiseplan bietet gewisse Anhaltspunkte fiir die praktische 
Zubel'eitung einer kaliumarmen Kost. Del' Caloriengehalt dieser Standarddiat, der etwa 
2600 betragt, kann durch Butter, die nur wenig Kalium enthalt, oder dul'ch Zucker be­
liebig gesteigert werden. An Getranken sind Tee und Kaffee nur in den angefiihrten Mengen 
erlaubt, da der Kaliumgehalt einer Tasse Tee bis 50 mg, der einer Tasse Kaffee sogar bis 
150 mg betragen kann. Wei13brot ist gestattet, Schwal'zbrot verboten. Von Gewiil'zen 
ist Salz in unbeschl'anktem, Pfeffer und Essig nur in bescllranktem Ma13e erlaubt. Es ist 
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Gruppe I 
Durchschnitts-

gehalt 
an Kalium 

75 mg 

Spargel 
Mohrriibe 
Zwiebel 
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Tabelle 2 .. Kalitimgelialt' einzelner Gemusearten 
(ausgedriickt in MiJ1igramm £iir je 100 g). 

Gruppe II I Gruppe m Gruppe IV 
Durchschnitts- Durchschnitts- Durchschnitts-

gehalt I gehalt gehalt 
an Kalium an Kalium an Kalium 

125 mg 200 mg 300 mg 

Frisches Gemiise. 
Artischocken Kraut 

Spargel Rotkraut 
Maiskolben Mohrriibe 

Maisbrei Blumenkohl 
Lauch Sellerie 

Zwiebel Griinsalat 
Rettich Erbsen 

Tomate 

Gruppe V 
Durchschnitts-

gehalt 
an Kalium 

400 mg 

Runkelrube 
Kohlsprosse 

Pilze 
8uBe Karto££el 

Kohlrabi 

Kaliumgehalt des Gemiises nach besonderer Zubereitung. 
Blumenkohl Kohlsprossen 

Kraut Spinat 
Kohlrabi 
Erbsen 

Karto££el 
Bohnen 
Tomate 

Gruppe VI 
Durchschnitts-

gehalt 
an Kalium 

500 rug 

Karto££el 
Spinat 

ratsam, taglich dem Kranken nebenbei Vitamin B zuzufuhren, da die angefiihrte Diat 
relativ Vitamin-B-arm ist. 

Das Kochen von Gemiise und Fleisch erfordert eine besondere kiichentechnische Zu­
bereitung. Zum Kochen des in kleine Stucke zerschnittenen Gemiises wird die 6-8£ache 
Menge an Wasser gebraucht; bei dieser Zubereitung des Gemiises nimmt der Kaliumgehalt 
um 60-70% abo Dl!>s Gemuse wird zweckmaBigerweise in Salzwasser (11/2 Teeloffel Koch­
salz fiir je 1 Liter Wasser) gekocht. Tomaten, Mais oder Runkelriiben werden in einem 

Tabelle 3. Kaliumgehalt einzelner Fruchtsorten 1 

(in Milligramm fUr je 100 Gramm). 

Gruppe I I Gruppe II I Gruppe III I Gruppe IV I Gruppe V Durchschnittsgehalt Durchschnittsgehalt Durchschnittsgehalt Durchschnittsgehalt Durchschnittsgehalt 
an Kalium an Kalium an Kalium an Kalium an Kalium 

75 mg 125 mg 200 mg 300 mg 400 mg 

Schwarzbeere 
Preiselbeere 
Granatap£el 

Wassermelone 

Birne 

Apfel 
Citrone 
Bime 

Erdbeere 

P£irsich 
Ananas 

Kirsche 
Schwarzbeere 
8tachelbeere 
Grape£rucht 
Weinbeere 
Ap£elsine 
P£irsich 

Himbeere 
Pflaume, rot 

Himbeere 

BiWhsenfrucht. 
Grapefrucht 

Aprikose 

Aprikose 
SiiBmelone 

J ohannisbeere 
Grfine Feige 
Maulbeere 

Ananas 
Pflaume 

1 Die Friichte Mnnen roh oder gekochtverabreicht werden. 

Banane 
Limone 
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Tabelle 4. Zeittafel.iiix das Ko.chen einiger Gemiiaearten. 

Gemlise Menge Wasser Zeit in Min. Art der Zubereitung 

Sparge} 1 Schale 8 Schalen 10 
Kraut. 1 " 

8 
" 10 

Blumenkohl 1 " 
8 

" 
10 

Spinat 1 8 
" 10 

Erbsen 1 
" 

6 20-30 
Bohnen 1 " 

8 20-35 
Kartof£el 1 " 

6 15-25 
Tomate 1 " 

6 30 in Pergamentpapier 
Mais 1 " 

6 30 in Pergamentpapier 
Runkelriibe 1 " 6 40 in Pergamentpapier 

feuchten Pergamentpapiersack gekocht. Hernach wird das Gemiise dem Kochwasser 
entnommen, getrocknet und nach Hinzufugen von Butter mit Salz gewiirzt. Durch Kocken 
von Flewch in einem Pergamentpapiersack vermindert sich sein Kaliumgehalt bis zu einem 
Viertel des ursprunglichen Wertes. Das in kleine Stiicke geschnittene Fleisch wird in feuchtes 
Pergamentpapier gehiillt, das mit Zwirn in Form eines Sackes abgebunden wird. Das Fleisch 
wird dann 2 Stunden lang in Salzwasser (2 Teelof£el Kochsalz fiir je 1 Liter Wasser) ge­
kocht, das verdunstete Wasser muB entsprechend der Verdunstung standig aufgefiillt 
werden. Das Kochwasser fur Fleisch soll gewohnlich die achtfache Menge an Wasser be­
tragen. Der im Pergamentsack befindliche Fleischaaft kann ala Fleischtunke verwendet 
werden. 

W~chtig fUr die Praxis erscheint der Hinweis, daB die kaliumarme Nahrung 
moglichst salzreich zubereitet werden soli. RYNEARSON, SNELL und HAUSNER 
empfehlen daneben die Verabreichung eines Salzgemisches in fliissiger Form; 
denn Kochsalzkapseln konnen gelegentlich ungelost den Magen-Darmkanal pas­
sieren (KEPLER). In der MAYo-Klinik erhiiJt jeder Addisonkranke iiber den 
Tag verteilt 10 g Kochsalz und 5 g Natriumcitrat, die in einem Liter Trink­
wasser gelOst und des besseren Geschmackes halber mit Fruchtsiiften versetzt 
sind. Bei der Verwendung von eisgekiihltem Wasser geht der salzartige Ge­
schmack teilweiS'e verloren. Diese soeben geschilderte kaliumarme, kochsalz­
reiche Nahrung geniigt gewohnlich, um Addisonkranke vor akuten Krisen zu 
schiitzen und in der Remission zu erhalten. 

In diesem Zusammenhang verdient endlich noch die von RIVOIRE einge­
fiihrte Cysteinbehandlung besondere Beachtung, da hiermit beim unbehandelten 
Morbus ADDISON in den krisenfreien Stadien iiberraschend gute Ergebnisse in 
subjektiver und objektiver Hinsicht erzielt werden konnen. Das Cystein, ein 
Abkommling des Alanins, kommt in den EiweiBkorpern selbstnur in der de­
hydrierten Form als Cystin vor. Das Cystin stellt eine schwefelhaltige Amino­
saureverbindung dar und ist ein notwendiger Bestandteil samtlicher EiweiB­
korper des Organismus. Das Cystein, das zu den sog. Redoxsystemen zu rechnen 
ist, diirfte im Ablauf der biologischen Stoffwechselvorgange als Stoffwechsel­
katalysator eine iiberragende Bedeutung haben. Es spricht manches dafiir, 
daB nicht nur Hormone, Vitamine und Fermente, sondern auch reduzierende 
Substanzen iiberhaupt als "Biokatalysatoren" anzusehen sind (MITTASCH). 
Bekanntlich gehort das Cystein, das in der Rinde der Nebenniere besonders 
reichlich angetroffen wird, zu den Stoffen, die eine wichtige katalytische Rolle 
bei den anaeroben Reduktions-Oxydatiolisvorgangen spielen (LOTZE und 
THADDEA). 
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Klinische Untersuehungen--uber das Cystein liegen erst in geringer Anzahl 
vor. Bemerkenswert scheinen klinische Beobachtungen zu sein, die eine durch­
aus giinstige - unterstiitzende - Wirkung von parenteraler CystElinzufuhr bei 
Addisonkranken bewiesen haben (RIVOIRE, DE LEOBARDY und LABESSE, THAD­
DEA, MOMMSEN und THADDEA, BAUER, SANITON, CONTI). Die ausgezeichnete 
Beeinflussung der AnDIsoNschen Krankheit durch die parenterale Cysteintherapie 
ist nicht nur an der Besserung des subjektiven Befindens erkennbar, sondern 
kann auch durch zahlreiche objektive Funktionspriifungen erhartet werden 
(THADDEA). Die hormonahnliche Wirkung des salzsauren Cysteins beruht offen­
bar darauf, daB dieser Wirkstoff die aktive Form des Rindenhormons vor einer 
Inaktivierung durch oxydative bzw. fermentativ bedingte Vorgange im Organis­
mus zU: schiitzen vermag. Wir glauben zwar nicht, daB die spezifische Hormon­
therapie durch das Cystein vollig verdrangt werden kann, wohl aber, daB das 
Cystein in der krisenfreien Zeit ein wertvolles und billiges HilfsInittel in der 
Behandlung der Nebenniereninsuffizienz darstellt. 

Diese therapeutischen Andeutungen und Vorschriften sollen nur als sinn­
gemaB anzuwendende Regel, nicht aber als starres Gesetz geIten. Entsprechend 
diesen klinisch-experimentellen Ergebnissen hat also eine rationelle Therapie 
auf diesem Gebiete Eingang finden konnen. Es ist gezeigt worden, daB in der 
Bekampfung der ADDIsoNschen Krankheit neben der Rindenhormontherapie 
gerade die Durchfiihrung der im vorstehenden skizzierten diatetischen und 
medikamentosen zusatzlichen BehandlungsmaBnahmen besonders wichtig ist. 
"Ober die Grundsatze der Behandlung des Morbus ADDISON diirfte jetzt einiger­
maBen Klarheit herrschen. 1m einzelnen wird sich die allgemeine und spezi­
Hsche Behandlung nach den anamnestischen Erhebungen, den allgemein klini­
schen Erscheinungen und der Intensitat und Schwere der Addisonsymptome 
zu richten haben. Aber auch die ganze Person des Kranken, seine Psyche und 
seine Lebensgewohnheiten miissen Beriicksichtigung finden. Der besondere 
Wert, den diese diatetischen und medikamentosen HillsmaBnahmen haben, 
liegt darin, daB es beim Addisonkranken wohl nur Inittels dieser zusatzlichen 
therapeutischen Anordnungen gelingt, Perioden von Rindenhormonfreiheit ein­
zulegen. Aufgabe des Arztes wird es sein, diese im Laboratorium gewonnenen 
Ergebnisse nicht zu iiberschatzen, sondern bei der Beurteilung dieser verschie­
denen BehandlungsmaBnahmen den klinischen Gesamteindruck in seinem Recht 
zu belassen. 

SchlieBlich sei in diesem Zusammenhang betont, daB in der Bekampfung 
der ADDIsoNschen Krankheit die Prophylaxe keineswegs vernachlassigt werden 
darf. Die Richtigkeit dieser Auffassung, die bislang wohl nicht hoch genug 
eingeschatzt war, geht klinisch daraus hervor, daB korperliche "Oberanstrengungen 
erfahrungsgemaB Riickfall in schwere Addisonkrisen, mitunter sogar p16tz­
lichen Tod herbeifiihren konnen. Der Tod solcher Patienten kann unerwartet 
beispielsweise wahrend einer Reise erfolgen (VERAN). Bader, die ffir Addison­
kranke besonders anstrengend sind, werden schlecht vertragen und sind des­
halb unbedingt kontraindiziert. GSELL berichtet von einem Addisonkranken, 
der wahrend der Defakation in einen schweren Kollaps geriet. Solange daher 
eine ernstere Storung der Nebennierenfunktion klinisch anzunehmen ist, muB 
ffir absolute Ruhe in korperlicher und geistiger Beziehung Sorge getragen werden. 
Bei der Durchfiihrung einer Freiluft-Liegekur ist von der Verabreichung langerer 
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Sonnenbader abzuraten, da dureh stundenlange Sonnenexposition eineAddisonkrise 
ausgelost werden kann (THADDEA, RYNEARSON, SNELL und HAUSNER). Addison­
kranke, die gerade in der heifJen J ahreszeit zu krisenhaften Verschlimmerungen 
neigen, sollten angewiesen werden, wiihrend der heiBen Sommertage die Menge 
des Kochsalz-Natriumcitratgemisches in fliissiger Form zu erhohen, um den 
vermehrten Kochsalzverlust durch Zufuhr dieses Salzgemisches wettzumachen. 

Besondere Aufmerksamkeit gebiihrt der Regelung der LebenBWeise des Addi­
sonkranken, insbesondere der Art, Form und Zubereitung der Kost. Die oben 
skizzierten Diatanordnungen miissen streng innegehalten werden. Eingehende 
Belehrung des Patienten iiber diatetische Fragen und das Aufrechterhalten 
einer engen Fiihlung zwischen Arzt und Krankem ist unbedingt erforderlich. 
Diese erzieherischen MafJnahmen erweisen sich bei Addisonkranken als sehr 
niitzlich. GenufJgifte (z. B. Alkohol, Kaffee) und Diat/ehler sollten bei Addison­
kranken moglichst vermieden werden, da letztere, sofern sie beispielsweise mit 
Gelbsucht einhergehen, sich auf das Allgemeinbefinden und auf die Stoffwechsel­
lage ungiinstig auszuwirken pflegen (THADDEA). Starker AlkoholgenufJ kann 
ebenfalls eine Addisonkrise auslOsen (NORRIS). 

Schwangerschaften, die bei addisonkranken F:r;auen sehr selten beobachtet 
werden, sollten bei mittelschweren und schwersten Krankheitsfallen aus vitaler 
miitterlicher Indikation heraus unterbrochen werden, da die Graviditat im 
allgemeinen eine geradezu lebensbedrohende Gefahr fiir solche Kranken be­
deutet (THADDEA). Allerdings sind jiingst Krankheitsfalle beschrieben worden, 
bei denen gravide Frauen mit einem leichten Morbus ADDISON die Schwanger­
schaft gut iiberstanden und ein gesundes Kind zur Welt gebracht haben. Bei 
bestehender Schwangerschaft wird es daher zweckmaBig sein, regelmaBig ein 
Rindenhormonpraparat zu verordnen (PERKINS). Die Frage, ob eine Schwanger­
schaftsunterbrechung angezeigt ist oder nicht, kann nicht generell beantwortet 
werden, sondern ergibt sich stets aus der jeweiligen Lage des entsprechenden 
Krankheitsfalles. 

DaB Traumen unter Umstanden beim Morbus ADDISON atiologisch eine 
Rolle spielen konnen, wird wohl kaum bestritten werden konnen. So berichtet 
SCHEIDEL von einem Addisonkranken, bei dem ursachlich offenbar eine SchuB­
verletzung im Riicken in Frage kam, sei es im Sinne einer direkten Neben­
nierenschadigung, sei es dadurch, daB die Verwundung der Nebennierengegend 
ein "punctum minoris resistentiae" setzte, auf Grund dessen sich dann eine 
andere Nebennierenerkrankung (z. B. tuberkulOser Art) ausbildete. 

Operative Eingritte, die bekanntlich mit korpereigenem EiweiBzerfall einher­
gehen, werden von Addisonkranken in der Regel schlecht vertragen (THADDEA, 
TERBRUGGEN). Bei besonderer Belastung durch operative Traumen kann eine 
schwere Kreislaufschwache eintreten. Solche operativen Traumen fiihren des­
halb zum Nebennierenversagen, weil in den kleinen iibriggebliebenen Rinden­
resten keine Hormonreserve vorhanden ist (TERBRUGGEN). Der Nachweis einer 
bestehenden latenten oder manifest en Nebenniereninsuffizienz war friiher Ver­
p,nlassung, selbst von einer harmlosen Operation abzusehen. GroBe operative 
Eingri££e weisen bei richtiger vor- und nachoperativer Behandlung auch heute 
noch wohl ein etwas groBeres Gefahrenmoment auf, als dem chlrurgischen Eingri££ 
allein innewohnt. Wahrend aber vor der Rindenhormonara praktisch jeder 
chlrurgische Eingriff letal ausging, ist h€ute die-Gefahr wesentlich gemindert 
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(RYNEARSON und Mitarheiter};-Bei Operationen im Bereich des Bauchraums 
(z. B. Nephrektomie) solite vor aliem auf eine Schonung der Nehennieren he­
sonderer Wert gelegt werden (WILDBOLZ). 

Schii,digungen durch RiYntgenstra:hlen sind hei Addisonkranken gar nicht so 
selten. 

Bei einer chronischen Osteomyelitis trat 11 Tage nach einer Sequestrotomie aus vollem 
Wohlhefinden heraus ein Kreislaufkollaps ein, der innerhalh von 10 Minuten zum Tode 
fiihrte (BREITFELLNER). Autotoptisch fand sich eine schwere Zerstorung heider Nehen­
nieren durch Amyloid. Der Anlall zu diesem todlichen Kollaps war offenhar eine mehrere 
Stunden vorher ausgefiihrte Rontgenaufnahme. Prophylaktisch sollte daher grundsatz­
lich allen Addisonkranken unmittelhar vor jeder Rontgenaufnahme Rindenhormon zu­
gefiihrt werden (BREITFELLNER). In tJhereinstimmung hiermit stehen experimentelle 
Untersuchungen an Kaninchen, die nach Rontgenhestrahlung histologische Veranderungen 
in den Nehennieren ergehen hahen. In fast allen Zellen sind nach hohen Rontgenstrahlen­
dosen (3000 r) deutliche Veranderungen von triiher Schwellung und starker Hyperamie 
mit wechselnden Lymphocyteninfiltrationen his zur Nekrose zu finden (ENGELSTAD) . 

. Bekannt ist der deletare EinfluB interkurrenter Infekte hei der ADDISON­
schen Krankheit, der auf die mangelliafte Widerstandskraft der Addison­
patienten hzw. auf die Reduktion des lehenswichtigen Rindengewehes zu he­
ziehen ist (THADDEA). Es leuchtet daher ein, daB die hei akuten Infekten auf­
tretenden, morphologisch faBharert, schweren Nehennierenveranderungen gerade 
bei Addisonkranken eine besonders ungunstige Wirkung entfalten mussen. Die 
sorgfaltige Behandlung jedes Infektes, die Beseitigung chronischer infektioser 
Herde, ist insofern dr:ingend geboten, als durch jeden hanaler( Infekt oft der 
Stoffwechselzusammenbruch erfolgt (HANSSEN).· Bandwurmkuren sollten end­
lich hei Addisonkranken nur nach vorherigen prophylaktischen Rindenhormon­
gaben durchgefiihrt werden, da einmal nach einer Bandwurmkur mit Filix­
extrakt plOtzlicher Tod beobachtet wurde (SCHOTTEN). Die Wichtigkeit dieser 
Hinweise darf nicht gering eingeschatzt werden. Die ublichen Lehrbucher ge­
denken ihrer gar nicht oder zu oberflachlich. Aber der praktische Arzt ist oft 
auf diese einfachen Hinweise angewiesen und kann mit ihrer Hille prophy­
laktisch oder therapeutisch sicher Gutes erreichen. 

b) Addisonismus. 
Die hierher gehorigen, krankhaften Vorgange hediirfen unter dem Gesichts­

punkt der Bereicherung unserer wirksamen Rindenhormontherapie einer be­
sonders sorgfaltigen Beohachtung und Beurteilung. Es durfte in klinischen 
Kreisen keine Meinungsverschiedenheit mehr daruber bestehen, daB Frilh­
diagnose und Frilhtherapie funktioneller Storungen fur ihre Beseitigung wie fur 
den VerIauf des chronischen Grundleidens, auf dessen Boden sie sich entwickeln, 
von ausschlaggebender Bedeutung sind. Die rechtzeitige Feststellung begin­
nender Nebenniereninsuffizienz und ihre planmaBige Rindenhormonbehandlung 
ist nur ein Beispiel von vielen. 

Die Diagnose der ausgebildeten Addisonerkrankungen ist auf Grund der 
oben geschilderten Symptome und diagnostischen Methoden heute relativ leicht. 
Bedeutend schwieriger ist es schon, die verhorgenen Krankheitszustande diese~ 
Leidens richtig zu erkennen und andere Erkrankungen auszuschlieBen. Unter 
bewuBter Fiihrung der Vorgeschichte und des Schauens sollte klinisch ganz 
besonderes Gewicht darauf gelegt werden; vom Volladdison gerade die leich-
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testen Krankheitszustandeabzugrenzen-und damit wirkungsvoller zu behan­
deln, das etwa, was EHRMANN und DINKIN als "Addisonismus" bezeichnet 
haben. Mit besonderer Eindringlichkeit hat G. v. BERGMANN den Standpunkt 
vertreten, daB die Klinik der Gegenwart diese "latenten" bzw. "larvierten" 
Krankheiten in den Bereich des diagnostisch ErfaBbaren zu bringen hat. Flie­
Bende Ubergange von den ausgepragten Zeichen des Addisonleidens zum Bilde 
des Addisonismus sind haufiger als gemeinhin angenommen wird. Die diagno­
stische Schwierigkeit liegt in dem oft symptomlosen Verlauf der ersten Er­
scheinungen nachlassender Nebennierenfunktion und in der Unsicherheit nament­
lich der groberen, dem Arzt zuganglichen Funktionspriifungsmethoden. Sicher­
lich ist der subjektive Indicator fur den verschleierten Beginn dieser Neben­
niereninsuffizienzzustande der feinste. Erst wenn deutliche Beschwerden starker 
auftreten, die den Kranken zum Arzt fuhren, wird der Zustand ernst genommen. 

Wir sind in der Moglichkeit, die Gruppe latenter Schaden der Nebennieren­
leistung zu erkennen, die naturgemaB weit groBer sein muB als jene der leicht 
zu erfassenden groben Nebennierenveranderungen, noch nicht annahernd so 
weit gekommen, wie z. B. fUr die Klinik der Herz-, Leber- und Nierenkrank­
heiten. Wahrend ausgesprochene und voll ausgepragte Addisonfalle fast aus­
schlieBlich auf einer fortschreitenden, morphologisch wohl definierten Neben­
nierenerkrankung (Tumor, Tuberkulose, Lues, Atrophie) beruhen, haben wir 
bei den larvierten oder latenten Formen der ADDIsONschen Krankheit kein 
bestimmtes morphologisches Substrat, also keine organische Erkrankung der 
Nebennieren vor uns, sondern hier stehen mehr konstitutionelle oder nur funk­
tionelle StOrungen der N ebennierenrinde mit den entsprechenden Symptomen im 
Vordergrund. Man unterscheidet also zweckmaBigerweise zwischen dem pri­
maren (d. h. konstitutionell bedingten) und sekundaren (nach Infekten, Ver­
giftungen, Unfallen) Addisonismus. Das klinische Bild des Addisonismus ist 
gegenuber der voll ausgebildeten ADDIsoNschen Krankheit nur durch die weniger 
stark ausgepragte Symptomatologie und durch die gunstige Prognose quoad 
vitam gekennzeichnet. Diese larvierten Formen werden heute mit Recht wegen 
der Ahnlichkeit mit den voll entwickelten Zustandsbildern auf Storungen der 
N e bennierenfunktion zuruckgefuhrt. 

Ditferentialdiagnostisch bietet die klassische ADDIsoNsche Krankheit kaum 
Schwierigkeiten; demgegenuber werden leichtere und rudimentare Formen von 
Nebenniereninsuffizienz oft nicht erkannt, weil man nicht an sie denkt. Solche 
Patienten, die oft das Bild einer allgemeinen lymphatischen Hyperplasie auf­
weisen, sind in der Regel zart gebaute, schwache und magere Menschen. Fur 
die objektive Diagnose Addisonismus stehen uns zur Zeit nur sehr sparliche, 
direkte Zeichen zur Verfugung; hingewiesen sei unter anderem auf die Mager­
keit, den niedrigen Blutdruck, den kleinen und schwachen PuIs, die mehr oder 
weniger braunlich pigmentierte Haut, den niedrigen Blutzuckerspiegel sowie 
auf die Neigung zu Untertemperaturen und Puisverlangsamung. Sehr charak­
teristisch scheint das Ausbleiben der Periode zu sein. 

Aile bisherigen klinischen Funktionsproben filr die Erkennung latenter Neben­
nierenschaden sind noch umstritten, so daB sich der praktische Arzt ihrer kaum 
bedienen kann. Ob die Methode der Durchfiihrung einer salzarmen Ernahrung 
bei gleichzeitiger Kaliumzufuhr unter taglicher blutchemischer Kontrolle des 
Reststickstoffes sowie des NaCI- und K-Gehaltes-zur Sicherung der Diagnose 
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einer latenten Nebemriereninsuffizienz brauchbar ist, bleibt vorerst abzuwarten. 
GroBere Bedeutung als aIle unsicheren Funktionsproben, die im iibrigen oft 
noch zu grob sind, um eine beginnende oder geringe "Betriebsstorung" auf­
zudecken, hat daher fiir den Praktiker der Beschwerdekomplex des Kranken, 
dem im Krankheitsgeschehen die fiihrende Rolle zukommt. Sorgfaltige Erhe­
bung der Vorgeschichte, deren diagnostische Bedeutung von der Mehrzahl der 
praktischen Arzte noch immer nicht geniigend gewiirdigt wird, zusammen 
mit richtiger Verwertung aller Angaben des Kranken wird fast immer zur 
richtigen Deutung der Funktionsstorungen und damit zur genauen Diagnose 
fiihren. 

Die Klagen Kranker mit Addisonismus beziehen sich auf verminderte phy­
sische und psychische Leistungsfahigkeit, rasche Ermiidbarkeit, Apathie, dys­
peptische Beschwerden in allen Graden (Appetitlosigkeit, "Obelkeit, AufstoBen, 
Erbrechen) sowie auf eine Gruppe anderer, unbestimmter Beschwerden (all­
gemeine Mattigkeit und Zerschlagenheit, Kopfdruck, Depressionen, Unlust, 
Schlafrigkeit oder Schlaflosigkeit). Zweifellos liegen hier in der Mehrzahl 
atypische Symptome vor. Bringt aber ein Kranker sie vor, der wiederholt von 
Schaden getroffen wurde, die erfahrungsgemaB die Nebemrierenrinde angreifen, 
so werden auch diese allgemeinen Klagen uns oft mit einer gewissen Wahrschein­
lichkeit zur objektiven Diagnose hinfiihren. Von entscheidender diagnostischer 
Bedeutung werden dann natiirlich Befunde objektiver Art, wie beispielsweise 
extreme Magerkeit, braune Pigmentierungen der Haut und SchleiInhaute, ein 
niedriger Blutdruck oder ein tiefer Blutzucker. Nur das Vorhandensein von 
mindestens zwei objektiven Symptomen sollte uns zur Annahme einer latenten 
Nebenniereninsuffizienz berechtigen. Bei der Aufstellung und Abgrenzung des 
Begriffes "Addisonismus" und bei seiner Diagnostizierung dient in ahnlicher 
Weise wie beim Volladdison als wichtigstes Kennzeichen zunachst die Pigmen­
tierung, in zweiter Linie erst die Adynamie, der niedrige Blutdruck und der 
tiefe Blutzucker. 

Nach der Atiologie und dem klinischen Gesamtbilde lassen sich mehrere Grup­
pen auseinanderhalten, die wohl allesamt durch den gemeinsamen, charakteristi­
schen und soeben geschilderten Symptomenkomplex des Addisonismus mitein­
ander verbunden sind, pathogenetisch aber offenbar doch keine Einheit dar­
stellen. Neben genauer und sorgfaltiger Erhebung des Beschwerdekomplexes 
ist es besonders wichtig, aus der Vorgeschichte solcher Kranker alles heraus­
zufinden, was die Nebemrierenrinde im Laufe des Lebens als scoodigendes Agens 
getroffen haben kann. Als auslosendes Moment fiir das Auftreten von Addi­
sonismus werden wiederholte physikalische Einwirkungen (Sonnenbestrahlungen, 
heiBe Bader, Verbrennungen und Verbriihungen, Rontgenschaden) angegeben; 
die hierdurch ausgelosten addisonahnlichen Symptome miissen durch Fern­
wirkung auf die Nebennierenrinde erklart werden. Daraus geht hervor, daB 
offenbar korpereigener EiweiBzerfall, der mit Bakterientoxinen nichts zu tun 
hat, auf hamatogenem Wege nicht nur die Leber (G. v. BERGMANN) oder den 
Magen (F. KAUFFMANN), sondern gerade auch die Nebemrierenrindenfunktion 
schadigt. Ausdriicklich sei daran erinnert, daB jeder groBere operative Eingrift 
mit korpereigenem EiweiBzerfall einhergeht. Man denke vor aHem daran, daB 
auch Intoxikationen, wobei, wir besonders Narkosegifte (Chloroform), Kriegs­
gase, Schlafmittel, Germanin und das' Neosalvarsan erwahnen mochten, zu 
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Storungen der Nebennierenfunktionfiihren konnen. Es ist also nicht ausge­
schlossen, daB gewisse, therapeutisch verwendete Chemikalien Ursache der in 
den letzten Jahren in Europa und Amerika haufiger beobachteten nichttuber­
kulOsen Nebennierenrindennekrosen sind in Analogie zur toxischen Leberatrophie 
nach Cinchophen und zur Agranulocytose nach Aminopyrin. DaB auch wieder­
holte bakterielle, hochfieberhafte Infekte die Nebennierenrinde morphologisch 
oder funktionell schwer schadigen konnen, ist durch zahllose experimentelle 
Untersuchungen und klinische Beobachtungen eindeutig erwiesen (THADDEA). 
DREYFUS, der die Moglichkeit eines lambliogen entstandenen Addisonismus 
diskutiert, nimmt auf Grund einer Krankenbeobachtung an, daB die zahl­
reichen Lambliaparasiten mehr direkt durch Toxinausscheidung als indirekt 
infolge einer durch sie verursachten Enteritis die Nebennieren schadigen. Klinisch 
kann eine oft iibermaBig lang anhaltende Rekonvaleszenz nach hochfieberhaf­
ten Infektionskrankheiten auf Nebennierenschadigungen beruhen (THADDEA). 
SchlieBlich sollen noch diejenigen FaIle von Addisonismus Erwahnung finden, 
die gelegentlich bei Kranken mit cMonischer Gastroenteritis (DEMOLE, BOlIN und 
v. DRIGALSKI, BOlIN) beobachtet und als Folgezustand einer "intestinalen 
Autointoxikation" aufgefaBt werden (DIEHL). Bei chronischen Storungen von 
seiten des Verdauungskanals sollte daher ganz allgemein die Aufmerksamkeit 
auf die Moglichkeit einer Storung der Nebennierenrindenfunktion gerichtet 
werden, die guten therapeutischen Erfolge nach Rindenhormonzufuhr bilden 
eine Bestatigung fiir die Diagnose Nebenniereninsuffizinez (DEMOLE). Bekannt 
sind weiterhin addisonahnliche Erscheinungen bei Avitaminosen, insbesondere 
der Pellagra, der Sprue und dem Beriberi. Klinisch sprechen endlich krank­
hafte Pigmentierungen bei Erkrankungen des Magen-Darmkanals (Achylie, Pan­
kreasstorungen, chronische Gastroenteritis) zweifellos fiir das V orliegen einer 
sekundaren Nebennierenschadigung. Diese keineswegs erschopfende Darstellung 
der atiologischen Faktoren des Krankheitsbildes des Addisonismus zeigt, daB 
die Vertiefung der Anamnese weit iiber den Beschwerdekomplex des Kranken 
hinausgeht. Auf Grund zahlreicher Krankenbeobachtungen kommt ELTZE zu 
dem Ergebnis, daB in der Begutachtung, mehr als das bisher geschehen ist, auch 
der Entstehung und dem Verlauf leichterer Nebenniereninsuffizienz Rechnung 
zu tragen ist. 

Es kann als bewiesen gelten, daB durch obengenannte Einwirkungen, welche 
die Nebennierenrinde mittelbar oder unmittelbar treffen konnen, voriibergehende 
oder dauernde addisonahnliche Symptome ausgelost werden konnen. Folgerungen 
zur Prophylaxe una Therapie ergeben sich fast von selbst. Wichtigste prophy­
laktische Aufgabe bleibt die Fernhaltung der Noxen, welche die Nebennieren­
rinde zu schadigen vermogen. Liegt dagegen klinisch das typische Zustands­
bild des Addisonismus vor, so lassen sich durch zielbewuBte Diii.t- und Rinden­
hormonbehandlung bemerkenswerte subjektive und auch objektive Besserungen 
erreichen (THADDEA). 

Aus naheliegenden Griinden sind in letzter Zeit Patienten, die das Krank­
heitsbild des Addisonismus boten, auch mit salzsaurem Cystein behandelt 
worden. DaB diese Oysteinhydrochloridtherapie manchmal besonders wertvolle 
Dienste leistet, scheint auf Grund klinischer Erfahrungen gesichert (THADDEA). 
Die kritische Betrachtung dieser Ausfiihrungen lehrt, daB sich in der Behand­
lung des Addisonismus neben der Verabreichung einer kaliumarmen, kochsalz-
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reichen Ernahrung inshesonderedie- Zufuhr von Rindenhormonen, daneben ge­
legentlich auch die parenterale Verabreichung von salzsaurem Cystein durchaus 
bewahrt hat. In Zukunft sollte daher gerade hierbei immer wieder auf diese 
diatetischen und medikamentosen Behandlungsarten besonderer Wert gelegt 
werden. 

c) Endokrine Magersucht. 
Mit der Gewinnung wirksamer Rindenhormonextrakte eroffnen sich bei 

einer Reihe weiterer Erkrankungen neue therapeutische Moglichkeiten. Wir 
denken hierbei vor allem an die therapeutische Beeinflussung von Gleichgewichts­
stOrungen zwischen den Funktionen der verschiedenen endokrinen Drusen. Die 
Erforschung der Wechselbeziehungen zwischen der Nebennierenrinde und der 
ihr ubergeordneten Hypophyse hat in den letzten Jahren wichtige Ergebnisse 
gezeitigt. Trotz dieser Bereicherung unserer Kenntnisse von den korrelativen 
Beziehungen der Inkretdrusen zu- und untereinander ist das Problem der Mager­
sucht noch keineswegs restlos geklart (F. STROEBE). 

Gesichert ist heute, daB bei der Mehrzahl der Magersuchtigen neben psy­
chiscllen Ver.anderungen zweifellos ein endokrines Versagen vorliegt. Es kann 
aber nicht geleugnet werden, daB in vielen Fallen die Magersucht rein psychisch 
ausgelOst werden kann. Die Sonderstellung der geistigen und seelischen Ge­
samthaltung laBt sich gerade bei der Magersucht immer wieder nachweisen. 
Neben der Einwirkung auf Stoffwechselvorgange andert sich bei endokrinen 
Storungen meistens eine Reihe jener Situationen der Personlichkeit !nit, die 
jenseits che!nisch-physikalischer Begriffsbestimmung liegen, d. h. das Seelische, 
das Triebhafte, das IntellektueHe. Die klinische Medizin kampft daher heute 
nicht nur urn die Anerkennung des funktions-physiologischen Begriffes, sondern 
daruber hinaus urn die "Einfuhrung des Subjektes in die Pathologie" (v. WEIZ­
SACKER). Auch bei der Magersucht ist mit der Anderung der Stoffwechselvor­
gange in der Regel eine Wandlung der Gesamtpersonlichkeit unverkennbar. 
Die :Neigung zu Depressionen, Temperament- und Lustlosigkeit, zu veranderter 
Auffassungsfahigkeit, zu infantilen Zugen im Benehmen und in der Unterhaltung 
werden vielfach b_eschrieben. Zweifellos konnen schwerste FaIle von Magersucht 
Unterernahrungszustande aus psychogenen Grunden sein, wie vor aHem durch 
den gelegentlichen Erfolg der psychischen Behandlung bewiesen wird. Die 
Frage ist daher nicht unberechtigt, inwieweit erst fortgesetztes Abmagern 
endokrine StOrungen hervorrufen kann. 1m Gegensatz zur echten endokrinen 
Magersucht gelingt bei der psychogenen Magersucht durchaus eine Mastung, 
auch ist die spezifisch-dynamische EiweiBwirkung meistens positiv. 

Wahrend das ausgesprochene Krankheitsbild der SIMMONDSSchen Kachexie 
sehr selten ist (BERBLINGER), werden die larvierten Formen viel haufiger an­
getroffen (G. v. BERGMANN, STROEBE, SCHELLONG). Die Erkennung dieser nicht 
voll ausgepragten Krankheitsbilder ist manchmal nicht einfach. Die Schwierig­
keit liegt klinisch in der Abgrenzung der Symptome, die direkt und konstant 
durch die primar gestorte Funktion einer einzigen innersekretorischen Druse 
(Hypophyse) verursacht oder durch eine sekundare Storung der ubrigen korre­
lativ zusammengehorigen endokrinen Drusen ausgelost werden. Es besteht kein 
Zweifel, daB in vielen Zugen endokrine Magersucht, pluriglandulare Insuffizienz, 
Eunuchoidismus und Morbus A-DDIsoNeinander sehr ahnlich sind. 
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Nach Fortnahme der Hypophy'se beiml'ier atrophiert die Nebennierenrinde, und 
zwar hauptsachlich die Zona fasciculata und die Zona reticularis. Bei gleichzeitiger Hypo­
physenvorderlappenextraktzufuhr zeigen hypophyseulose Tiere keinerlei morphologisch 
faBbare atrophische Veranderungen der Nebennierenrinde. Das im Vorderlappen der 
Hypophyse gebildete oorticotrope Horman, vermag die Funktion der Nebennierenrinde in 
forderndem Sinne zu beeinflussen. Umgekehrt ist nach Rindenhormongaben bei jungen 
Ratten eine deutliche VergroBerung des Vorderlappens der Hirnanhangdriise mit Ver­
mehrung der Hauptzellen nachweisbar. Das Melanophorenhormon ist ein wichtiger Faktor 
in den Korrelationen Nebenniere-Hypophyse (JORES). 

Diese tierexperimentellen Ergebnisse haben ihren Ausgang von klinischen Er­
fahrungen am Krankenbett und von pathologisch-anatomischen Beobachtungen 
am Leichentisch genommen. Es ist bekannt, daB bei Akromegalie und Hypo­
physengeschwiilsten die Nebennierenrinde meist hypertrophiert, wahrend sie 
bei hypophysarer Kachexie (SIMMONDS) und bei endokriner Magersucht eher 
klein und atrophisch ist. Ob die sog. CusHINGsche Krankheit ursachlich allein 
auf die Hypophysenstorung (basophiles Adenom) oder auf die Nebennieren­
veranderungen (HyperpJa,sie) zurtickzuftihren ist, bleibt vorlaufig noch un­
entschieden. Aus neueren Untersuchungen (AUERSBAOH, KESSEL) scheint 
hervorzugehen, daB man den sog. Morbus CuSIDNG vielmehr als ein hypophysar­
interrenales Syndrom bezeichnen kann, wobei ein basophiles Adenom des Hypo­
physenvorderlappens bei dieser Erkrankung durchaus fehlen kann. KYLIN be­
tont die besonders enge Beziehung zwischen Hypophyse und Nebenniere, die 
sich an der SIMMONDSSchen und ADDIsoNschen Krankheit einerseits, dem 
Morbus CUSIDNG und der essentiellen Hypertonie andererseits als "funktionelle 
Einheit" (KYLIN) dartut. 

Der Vorderlappen der Hirnanhangdriise steht nicht allein mit der Nebennierenrinde, 
sondern mit fast allen Driisen der inneren Sekretion in Wechselbeziehungen, die sich alle 
untereinander korrelativ - mit doppelter Pfeilrichtung - beeinflussen. Der Hypophysen­
vorderlappen, der ohne Zweifel ala fiihrendes inkretorisches Organ bezeichnet werden muB, 
istfiir eine geordnete Leistung des gesamten endokrinen Systems lebensnotwendig. Es 
ist klar, daB eine von hier ausgehende Storung sich korrelativ am ganzen innersekretorischen 
Driisenapparat auswirken muB. 1m Hinblick auf die vielen Einzeltatsachen aus der Hormon­
forschung - KYLIN zahlt zwolf verschiedene Hormonwirkungen des Hypophysenvorder­
lappens auf - ist es mitunter sehr schwierig, zu einer einheitlichen Auffassung im Mechanis­
mus der gestorten Hormonwirkung oder der gestorten Hormonbeziehung der Inkretdriisen 
untereinander zu kommen. Bei diesen innigen Wechselbeziehungen ist es oft unmoglich, 
fiir die Magersucht festzustellen, welche endokrine Driise primar eigentlich erkrankt ist. 
Die endokrine Magersucht kann nach geltender Auffassung primar monoglanduliir als Funk­
tionsstorung des Vorderlappens der Hirnanhangdriise einsetzen, in anderen Krankheits­
fallen scheint sie wiederum mehr pluriglanduliir bedingt zu sein. Man ist daher nicht 
berechtigt, die Magersucht zu einseitig monoglandular zu sehen. 

Die Magersucht ist eine relativ haufige Erkrankung des jugendlichen Alters, 
das weibliche Geschlecht wird nach allgemeiner Ansicht haufiger befallen. Den 
Beschwerdekomplex hat G. V. BERGMANN in einem Vortrage ,tiber Magerkeit 
und Magersucht ausfiihrlich behandelt. Unter den klinischen Symptomen sind 
mehr oder minder vollstandig vorhanden: Appetitlosigkeit, Oberbauchbeschwer­
den (Ulcus ventriculi bzw. duodeni oder Cholecystitis fehlen), Verstopfung, Ab­
magerung, niedriger Blutdruck, tiefer Blutzucker, Untertemperaturen, Oligurie, 
herabgesetzter Grundumsatz, negative spezifisch-dynamische EiweiBwirkung, 
Haarausfall, allgemeine Mtidigkeit und Schwache, flachenhafte Cyanose der Hande 
und FtiBe, Mischung infantiler Ztige, Amenorrhoe sowie psychische Storungen 
(depressive Zustandsbilder). Die auch hei larvierten Formen der Erkrankung 
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haufig nachweisbarenMenstruationsstorungen fuhren die Frauen nicht selten 
zuerst zum Frauenarzt (STROEBE). Wird bier die richtige Diagnose nicht 
gesteIlt, so resultieren hieraus zwangslaufig therapeutische MiBerfolge. Wichtig 
ist, daB es bei der Magersucht haufig eine FiiIle leichterer Abarten !nit unvoIl­
standiger Symptomatologie gibt, die zum mindesten auch an funktioneIle 
HypophysenstOrungen denken lassen. Die neurale Beeinflussung, vor aIlem yom 
Zwischenhirn aus, soIlte eingehende Beriicksichtigung finden, daneben achte 
man auf gleichzeitig bestehende Funktionsstorungen in anderen endokrinen 
Driisen (Schilddruse, Nebennierenrinde und Keimdrusen). 

Die Kenntnis dieser innigen korrelativen Zusammenhange hat sich bereits 
praktisch ausgewirkt und der Therapie neue und aussichtsreiche Wege gewiesen. 
1st die Magersucht auf der Grundlage einer psychischen Storung zustande 
gekommen, so tritt die psycbische Behandlung in ihr Recht. Es sind Krankheits­
faIle bekannt, bei denen es gelungen ist, durch Psychotherapie die Magersucht 
schlagartig zu heilen. Beruht dagegen die Magersucht auf einer endokrinen 
Storung, so wird es unser Bestreben sein, neben der seelischen Behandlung ins­
besondere durch Hormontherapie eine UmBtimmung des magersilchtigen Organis­
mus zu erreichen. In letzter Zeit ist man daher - gerade im Hinblick auf die 
wichtige Beziehung des Hypophysenvorderlappens zum Krankheitsbilde der endo­
krinen Magersucht - mehr und mehr dazu ubergegangen, Vorderlappenextrakte 
bei echten Formen dieser Krankheit therapeutisch anzuwenden. Das uns vor­
schwebende Ideal einer funktionellen Ersatztherapie durch Verabreichung des 
mangelnden Vorderlappenhormons ist gerade bei der endokrinen Magersucht 
vorlaufig noch unerreichbar; denn leider sind die im Handel erhaltlichen Vorder­
lappenhormonpraparate vielfach noch vollig unwirksam, in anderen Fallen 
wird nur durch hohe Dosierung ein gewisser Korpergewichtsanstieg und ein 
vorubergehendes Nachlassen der Beschwerden erzielt. Interessant ist, daB ge­
legentlich Vitamin-E-Praparate einen therapeutischenErfolg bringen (B. v. BERG­
MANN). Die Tatsache, daB bei der Magersucht die korrelativ zugehorigen Inkret­
drusen haufig unterentwickelt bzw. atropbisch sind, rechtfertigt bei dieser 
therapeutisch sonst so schwer beeinfluBbaren Erkrankung durchaus den Versuch 
einer Verabreichung von Keimdrusen-, Nebennierenrinden- und vielleicht auch 
von Schilddrusenhormon. Allerdings pflegen Ovarialpraparate allein - auch in 
hochdosierter Form - therapeutisch selten wirksam zu sein (STROEBE); dagegen 
kann eine rechtzeitig einsetzende und monatelang durchgefiihrte Kombinations­
behandlung'!nit Hypophysenvorderlappenpraparaten und Keimdrusenhormonen 
(Progynon-Proluton) bisweilen erfolgreich sein (KAUFMANN). Bei Versagen der 
ublichen Hormontherapie sollte stets die intraperitoneale Transplantation von 
Kalbs- oder Hammelhypophysen (G. v. BERGMANN, E. KYLIN) vorgenommen 
werden, die !nit.unter recht befriedigende Erfolge erkennen laBt. Die Drusen­
einpflanzung sollte aber nur in wirklich schweren KrankheitsfaIlen ausgefiihrt 
werden (STROEBE). 

Erfahrungen der jiingsten Zeit haben gelehrt, daB gelegentlich auch die N eben­
nierenrindenhormonbehandlung recht gute Erfolge zeitigt (BERNH.AItDT, KALK, 
THADDEA, KRAUSE und MULLER, STORMER). Diese Behandlungserfolge, die 
sehr beachtenswert erscheinen, sind durchaus verstandlich, da ja die endokrine 
Magersucht eindeutige Rindenunterlunktionszeichen (Adynamie verbunden mit 
verminderter korperlicher und _ geistiger-Leistungsfahigkeit, Appetitlosigkeit, 
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Abmagerung, Verstopfung,niedriger. Blutdruck, Schwindel, tiefer Blutzucker, 
Kreatinurie, Neigung zu Pigmentierungen, sparliche Achselhohlen- und Sym­
physenbehaarung, Amenorrhoe) aufzuweisen pflegt. Beachtenswert erscheint 
der Hinweis auf die Moglichkeit, die bei der Magersucht so oft geklagten Ober­
bauchbeschwerden als Nebennierenschmerz zu deuten (STORMER). In einer 
Reihe solcher Krankheitsfal1e, die die klassischen Symptome der Magersucht 
boten, ist durch kombinierte Rindenhormon-Askorbinsaurebehandlung eine 
erhebliche Besserung des Allgemeinzustandes erzielt worden. Die Rinden­
hormonpraparate stellen also gelegentlich eine wertvolle Bereicheruny unserer 
sonstiyen Mayersuchtbehandlung dar, um so mehr, als meBbare Stoffwechsel­
storungen dieser Erkrankung durch Rindenhormonzufuhr sich weitgehend aus­
gleichen lassen. Zur Erzielung solcher Erfolge dUrfte. jedoch in der Regel die 
Durchfuhrung einer monatelangen Behandlung erforderlich sein. Bei therapeu­
tisch schwer ansprechbaren Fallen von endokriner Magersucht verdient viel­
leicht die kombinierte Zufuhr von Hypophysenvorderlappen- und Rindenhormon­
praparaten mehr Beachtung als die alleinige Rindenhormonbehandlung. STRAUBE, 
der uber das Versagen der isolierten Hypophysenvorderlappentherapie bei 
SIMMONDsscher Krankheit berichtet, sah fast schlagartige Kompensierung, sobald 
zur Gesamthypophyse zusatzlich noch Nebennierenrinde verabreicht wurde. 
Die Schwierigkeit der innersekretorischen Behandlung der Magersucht bringt 
es mit sich, daB neben eindrucksvollen Erfolgen in der Praxis MiBerfolge nicht 
erspart bleiben. Die geschickte Verwendung diatetischer MaBnahmen zusammen 
mit den uns zur Verfugung stehenden hormonalen Behandlungsmethoden, wobei 
hier die Rindenhormontherapie bewuBt in den Vordergrund gestellt wurde, 
vermag aber doch in der Mehrzahl der Falle zu einem Erfolg zu fUhren. 

d) Mor bus BASE DOW. 
Bei Basedowkranken, die klinisch oft die Zeichen leichter und mittlerer 

Nebenniereninsuffizienz darbieten, besteht pathologisch-anatomisch haufig eine 
Unterentwicklung des Nebennierengewebes. Wie austierexperimentellen Unter­
suchungen von OEHME hervorgeht, scheint das Rindenhormon weitgehend die 
chronische Futterungshyperthyreose des Meerschweinchens zu unterdrucken; 
die durch tagliche Schilddrusenhormonverabreichung hervorgerufene Grund­
umsatzsteigerung bleibt bei gleichzeitiger Rindenhormonbehandlung aus oder 
ist gering. In eigenen Tierversuchen ist es uns selbst nicht gegluckt, durch 
Rindenextrakteinspritzungen die gewichtsvermindernde Wirkung der Schild­
drusenzufuhr abzuschwachen bzw. das Auftreten der histologisch nachweisbaren 
Schilddrusenstrukturveranderungen nach Zufuhr von thyreotropem Hormon zu 
vermindern. Das Rindenhormon solI im Tierversuch die durch Thyroxinzufuhr 
verursachte negative N-Bilanz hemmen (KOELSCHE und KENDALL). Der end­
gUltige Beweis eines allgemeinen Antagonismus der beiden innersekretorischen 
Organe, Schilddruse und Nebennierenrinde, durfte daher noch nicht erbracht 
sein. Diesen widerspruchsvollen experimentellen Ergebnissen entsprechen auch 
Erfahrungen von klinischer Seite. Der gunstige EinfluB der Rindenhormon­
therapie auf den Ablauf der BASEDowschen Krankheit ist noch keineswegs 
sichergestellt. Vereinzelte klinische Beobachtungen lehren, daB bei Basedow­
kranken ausgesprochene Heilerfolge oder· auch nur wesentliche Besserungen 
durch die Rindenhormonbehandlung sich-nicht feststellen lassen. Es solI naturlich 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 54 
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nicht geleugnet werden,. dall-besonders schwere Basedowfiille gelegentlich 
Symptome (Pigmentierungen, Kreatinurie, Adyna!nie) aufweisen, welche man 
sonst bei ADDISONscher Krankheit sieht. So berichtet HOFF von einer Kranken, 
die nach mehrjiihriger typischer BASEDowscher Erkrankung schlieBlich unter 
dem kIinischen Vollbild einer Nebenniereninsuffizienz !nit allen Zeichen einer 
ADDISONschen Krankheit zugrunde ging. 

e) Pluriglandulare Storungen. 
Die Analyse jeder endokrinen Wirkung wird durch die enge Verkettung und 

das auBerst verwickelte Ineinandergreifen des gesamten innersekretorischen 
Organsystems erschwert. Del' gesamte hormonliefernde Apparat des Organismus 
stellt bekanntlich eine funktionell zusammengehOrige Einheit dar. Es ist daher 
verstandlich, daB bei Ausfall odeI' Anderung del' Funktion eines einzelnen endo­
krinen Organs kompensatorische Vorgange von seiten del' anderen Teile dieses 
Systems einsetzen, die fiir die klinische Symptomatologie des Zustandes bedeu­
tungsvoll sind. Die Einzeldruse beeinfluBt somit nicht nul' ihr Erfolgsorgan, 
sondern daruber hinaus wirkt vielfach das Erfolgsorgan auch umgekehrt auf die 
hormonabgebende. Druse. Es liegt in del' Natur del' Sache, daB diese inter­
glandularen Beziehungen bei del' Untersuchung jeder Hormonfunktion die ihnen 
gebiihrende Berucksichtigung und Wertung finden mussen. 

Dankbare Angriffspunkte fur die Rindenhormontherapie bieten gelegentlich 
Kranke mit pluriglandularen Storungen. Es ist bekannt, daB del' innersekre­
torische Drusenapparat funktionell ein auBerordentlich kompliziertes System 
darstellt. Bei Erkrankung einer Druse ist durch den Versuch des Ausgleichs 
immer auch das inkretsystem als Ganzes betroffen. Man sieht infolgedessen 
klinisch hierbei fast immer kombinierte Erscheinungen. Unter pluriglandularen 
Storungen werden nul' solche Krankheitszustande verstanden, bei denen del' 
gleiche KrankheitsprozeB koordiniert mehrere Hormonorgane annahernd gleich­
zeitig befallt (BIEDL, FALTA, BAUER). Die klinische Erfahrung lehrt, daB man in 
erster Linie hierbei - entsprechend den weitgehenden Korrelationen im endo­
krinen System - direkte odeI' indirekte Gleichgewichtsstorungen zwischen den 
Funktionen del' verschiedenen innersekretorischen Organe untereinander an­
nehmen muB. Die eigentliche Krankheitsursache ist also letzten Endes die 
StOrung im Zusammenspiel zwischen den einzelnen endokrinen DrUsen. Del' 
Beginn del' Erkrankung iaBt sich meist nicht genau feststellen, unter Umstanden 
allerdings auch oft auf ganz bestimmte Gelegenheitsursachen (Alkoholismus, Unter­
erniihrung, Infekte, Lues, Tuberkulose) zuruckfiihren. Selten ist das Leiden 
angeboren. Angesichts del' Haufigkeit diesel' atiologischen Momente und del' 
Seltenheit pluriglandularer Krankheitszustande erscheint es zwingend, eine 
besondere Veranlagung fur die Entwicklung der Drusenatrophie anzunehmen, um 
so mehr, als es sich trotz del' Verschiedenheit del' jeweils nachweisbaren exogenen 
ursachlichen Schadigungen doch stets um einen gleichartigen, unspezifischen 
Krankheitsvorgang handelt. 

Die ersten Beschreiber der pluriglandularen Insuffizienz, CLAUDE und GOUGEROT, 
haben daher schon eine minderwertige Anlage des hormonalen Drilsenapparates angenommen, 
eine Auffassung, die auch heute noch von der Mehrzahl der Kliniker (FALTA, BIEDL, BAUER, 
CURSCHMANN) geteilt wird. Fur manche Autoren (z. B. WIESEL) ist die pluriglandulare 
Insuffizienz nur eine besondere Ausdrucksform des Status hypoplasticus. Solche kon­
stitutiqnell minderwertigen endokrinen Organ.,-werden naturgemaB durch die oben ge­
schilderten exogenen Krankheitsursachen besonders schwer geschadigt. 
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Die Schwache der Blutdriisen alB konstitutionelles Moment steht in innigstem Zu­
sammenhang mit der Neigung dei.- -erkianktin BIutdriisen zu bindegewebiger Sklerose 
und Atrophie. FALTA hat die Blutdriisensklerose als gemeinsames Merkmal der hierher 
gehorenden Krankheitsfalle zuerst hervorgehoben. Es erscheint aber yom klinischen Stand­
punkt aus unwesentlicl:t, ob es sich hierbei um die echte primare multiple Blutdriisen­
sklerose im Sinne PALTAS, um pluriglandulare funktioIielle Krankheitserscheinungen pri­
marer bzw. sekundarer Art oder um flieBende Ubergange dieser beiden Formen handelt. 
Bei aller Wiirdigung des Strebens nach Systematik muB namlich betont werden, daB eine 
so scharfe diagnostische Abgrenzung in gewissen Fallen nicht immer durchfiihrbar ist. 
Morphologisch finden sich bei dermultiplen Blutdriisensklerose bzw. Blutdriisenentziin­
dung in der Regel deutliche Zeichen einer vorhandenen Entziindung oder entziindlichen 
Sklerose gleichzeitig in mehreren Blutdriisen. Der augenfalligste anatomische Befund ist 
die Kleinheit der erkrankten Blutdriisen, die durchschnittlich nur ein Drittel bis ein Viertel 
des Normalgewichtes aufweisen. In manchen Fallen wird dagegen jeglicher anatomische 
Befund an den Hormonorganen vermiBt, so daB man berechtigt ist, die pluriglandularen 
SWrungen mehr oder weniger alB funktionelle Insuffizienz aufzufassen. 

Die klinische Symptomatologie der pluriglandularen Sttirungen solI hier 
keine vollstandige Darstellung erfahren.. Es genugt der Hinweis auf die all­
gemeine Schwache, Mudigkeit und Hinfalligkeit, den Verlust der Haare, die 
Amenorrhoe bzw. Impotenz, die Pigmentation der Haut und Schleimhaute, die 
Anomalien der Zahne und Nagel, den niedrigen Blutdruck, die schwerste Ab­
magerung sowie auf die relativ haufigen Verdauungsbeschwerden (Appetit­
losigkeit, Erbrechen, Durchfalle). Soweit nicht aus atiologischen Grunden eine 
antiluetische Behandlung in Frage kommt, bietet die Behandlung mit Schild­
drusenpriiparaten oder die Kombinationsbehandlung mit verschiedenen Hormon­
priiparaten die gunstigsten Aussichten und ist daher in allen Fallen zu versuchen. 
Allerdings darf man seine Erwartungen nicht zu hoch spannen. Daneben hat 
sich die Rindenhormontherapie manchmal als durchaus wirksam erwiesen (BAUKE, 
ALWENS und BAUKE, THADDEA). Kranke mit pluriglandularer Insuffizienz 
zeigen oft deutliche Addisonsymptome. Es lag daher nahe, teilweise in einem 
gestorten Mechanismus der Nebennierenrinde die Ursache der Funktionssttirung 
bei diesen Kranken zu sehen. Es ist bekannt, daB pluriglandulare Storungen 
mit adynamischen Zeichfln und anderen mehr oder weniger ausgepragten Neben­
niereninsuffizientlsymptomen einhergehen. Weiter steht fest, daB viele Adyna­
mien, Schwachezustap.de, Asthenien, manche Appetits- und Stoffwechselsto­
rungen sowie vor aHem verzogerte Rekonvaleszenzen nach schweren Infekten 
larvierte Zustande von Nebenniereninsuffizienz darstellen. In der Tat lassen 
sich mit der parenteralen Rindenhormonbehandlung bei einer Reihe solcher 
Kranker beachtliche Erfolge erreichen. Als MaBstab fUr die Wirkung dient 
nicht nur eine Besserung der subjektiven Beschwerden, sondern auch eine meB­
bare Beeinflussung objektiver Symptome (THADDEA). Auf Grund mancher 
therapeutischer Erfolge kann daher als gesichert geIten, daB das Nebennieren­
system bei dieser Erkrankung am Krankheitsgeschehen maBgebend beteiligt 
ist. Die Rindenhormontherapie der pluriglandularen Storungen stellt zweifellos 
eine wertvoHe Bereicherung unserer sonstigen BehandlungsmaBnahmen dar. 

f} Akute Infektionskrankheiten. 
Das Wiederansteigen der Erkrankungsziffer an akuten Infektionskrankheiten 

und das immer erneute Auftreten bosartiger Formen (Grippe, Diphtherie) haben 
in den letzten Jahren die Arzte vor neue Aufgaben gestellt und dazu gefUhrt, 
das I nfektproblem immer wieder aufzurollE~n und :N"l;l,chuntersuc:\lungen zu unter-. 
ziehen. Trotz zahlreicher experimenteHer und klinischer Arbeiten kann heute 
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von einer auch nur einigermaBen befriedigenden Lasung oder sogar von einer 
einheitlichen Auffassung dieses Fragenkreises noch keine Rede sein. Die Lehre 
von den akuten Infektionskrankheiten - wohl immer noch mehr Problem 
als Ergebnis - befindet sich zweifelsohne in einer neuen Entwicklungsphase; 
denn selbst die bisher als gesichert geltenden Grundlagen der Pathogenese, der 
Immunitat und der Serumbehandlung werden heute nicht mehr allgemein aner­
kannt. Nirgends spiegelt sich die Unsicherheit auf diesem Gebiete deutlicher wider 
als bei der Behandlung therapeutischer Fragen. Auf die wichtige Frage der 
Epidemiologie wird hier nicht naher eingegangen, da sie bereits von anderer Seite 
(GuNDEL, DE RUDDER) einer ausfuhrlichen Bearbeitung unterzogen worden ist. 

Fur den praktischen Arzt sind die akuten Infektionskrankheiten, die einen 
hohen Prozentsatz aller inneren Erkrankungen ausmachen, von graBter Bedeu­
tung. Gegenuber den bisher einseitig geubten sero- bzw. chemotherapeutischen 
Behandlungsmethoden steht gegenwartig vor allem die unspezifische Allgemein­
behandlung der akuten Infektionskrankheiten im Mittelpunkt des arztlichen 
Denkens und Handelns. Diese Umwalzung in unseren Anschauungen ist die natur­
liche Folge neuerer, richtunggebender Gedankengange und Befunde uber die 
mannigfaltigen Wechselbeziehungen der Vitamine und Hormone zum Gesamt­
organismus. Die Erkenntnisse uber BeeinflufJbarkeit schwerer toxischer und 
8eptischer Infekte durch Darreichung aslcorbinsaurehaltiger Rindenhormonauszuge 
sind fur die moderne Infekttherapie bedeutsam geworden (THADDEA). Zahl­
reiche Forscher haben hieruber in den letzten Jahren ein ansehnliches Tatsachen­
material zusammengetragen, das auch bereits in der Praxis der Infektions­
krankheiten sichtbaren Niederschlag gefunden hat. Die Erarterung dieser 
theoretisch und praktisch gleich wichtigen Fragen erscheint gerade an dieser 
Stelle besonders gerechtfertigt. 

Pathologisch-anatomische Untersuchungen und klinische Beobachtungen lehren mit 
zwingender GewiBheit, daB bei akuten Infektionskrankheiten vor allem der reticulo­
endotheliale Abwehrapparat toxisch geschadigt wird. Untcr den Organen des reticulo­
endothelialen Systems stellen die lebenswichtigen Nebennierer., insbesondere deren Rinde, 
die an reduzierenden Substanzen (Askorbinsaure, Cystein, Glutathion) reichsten Organe 
des Korpers dar. Die Miterkrankung der Nebennieren bei fast allen Infektionskrank­
heiten, vor allem beim Scharlach und bei der Diphtherie, ist durch zahlreiche pathologisch­
anatomische Untersuchungen erwiesen (VIRCHOW, BEITZKE, DIETRICH und SIEGlIIUND). 
Bei bosartiger Malaria findet sich vor allem eine ganz ungewohnliche Anhaufung von Para­
siten und Pigment tragenden Erythrocyten in den Pracapillaren und Capillaren der Neben­
niere bei gleichzeitigen schweren GefaBwandveranderungen im Sinne einer Endothel­
quellung, die von ausgesproehenen Zerstorungen des Organparenehyms degenerativer 
Art gefolgt sind (LOI). Die Nebennieren zeigen also bei akuten Infekten anatomisehe und 
funktionelle Veranderungen, die zu dem SchluB bereehtigen, daB dieses Organ von einem 
bestimmten Zeitpunkt der Sehadigung ab geradezu ausgesehaltet ist. Allgemeininfektionen 
luhren zu schweren regressiven und destruktiven Veriinderungen der N ebennierenrinde, so daB 
offen bar bei zahlreiehen Infektionskrankheiten die eigentliche Todesursache mit in der Seha­
digung der lebenswiehtigen Nebennierenrinde zu liegen seheint. Die bei sehweren septisehen 
und toxischen Allgemeinerkrankungen morphologiseh faBbaren Veranderungen der Neben­
nierenrinde hat vor allem der Pathologe DIETRICH mit seinen Mitarbeitern in ihren feineren 
Einzelheiten ("Aufsplitterung der Lipoide", Lipoidschwund in den Rindenzellen, "wabige 
Degeneration", Zellzerfall mit Kernauflosung, Hyperamie, Odeme, schwere Blutungen 
bis zur totalen Infarzierung) beschrieben. Die schwersten Rindenveranderungen kommen 
bei Scharlach und Diphtherie vor. Bemerkenswert ist, daB diese Befunde keineswegs flir 
eine bestimmte Infektionskrankheit pathognomonisch sind, sondern daB sie vielmehr bei 
allen Infektionskrankheiten mehr oder minder deutlich ausgepragt sind. 
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Besondere Beachtung gewinnen diesevon "pathologisch-anatomischer Seite 
erhobenen Befunde fiir die arztliche Praxis; denn die Feststellung der ana­
tomischen oder funktionellen Schadigung der Nebennierenrinde im Verlauf 
schwerer Infekte fiihrt naturgemaB sofort zu unmittelbaren Folgerungen filr 
praldiscke Probleme. Den Ausfall der Nebennierenfun.ktion durch Gaben von 
Organextrakten therapeutisch zu beeinflussen, liegt auf der Hand. 1m Besitz 
reiner Rindenhormonextrakte eroffnet sich namlich jetzt die Moglickkeit der 
tkerapeutiscken Anwendung wirk8amer Rindenkormonpraparate bei Infelden, 
eine Folgerung, die bereits praktisch in die Tat umgesetzt worden ist. 

Der experimentellen Forsckung verdanken wir in der Frage der funldionellen 
Infektbekandlung zahlreiche neuartige und wichtige Erkenntnisse. 1m Tierver­
such laBt sich durch Vorbehandlung oder kombinierte Zufuhr von Rinden­
hormonen und gleichzeitigen hohen Askorbinsauredosen ein groBer Prozentsatz 
so behandelter diphtherietoxinvergifteter Meerschweinchen im Gegensatz zu den 
Kontrollen am Leben erhalten (HERBRAND, THADDEA, ZWEMER und JUNGE­
BLUT, AICHAM und BOCK, EBEL und MAUTNER, DmCKHoFF und LAURENTIUS, 
SCOTT und Mitarbeiter, H. SCHMIDT, DmCKHOFF und SCHULZE), wahrend 
alleinige Rindenhormonzufuhr den Verlauf der Diphtherieintoxikation im all­
gemeinen nicht beeinfluBt (THADDEA, HOFFMANN -WULFING). Damit ist im Gegen­
satz zu den Befunden von BERGER bewiesen, daB mit Diphtherietoxin tOdlich 
vergiftete Tiere ohne einen Tropfen Serum gerettet werden konnen. Von wesent­
licher Bedeutung scheint der in ausgedehnten experimentellen Untersuchungen 
am Modell der Meerschweinchen-Diphtherie-lntoxikation erbrachte Nachweis zu 
sein, daB auch anderen reduzierenden korpereigenen Substanzen, wie Askorbin­
saure, Cystein und Glutathion, eine lebenswichtige Rolle bei der Abwehr der 
Diphtherievergiftung zukommt (LOTZE und THADDEA). Allerdings nimmt 
BAUMANN an, daB die Rindenhormon-Askorbinsaurebehandlung im Tierversuch 
nur dann lebensrettend wirkt, wenn sie den Tieren zusammen mit dem Di" 
phtheriegift gespritzt wird. Bei einem Intervall von 8 Stunden ist nur noch eine 
lebensverlangemde Wirkung zu beobachten. 

Bei der experimentellen Diphtherieintoxikation finden sich bereits makroskopisch 
sichtbare Nebennierenveranderungen (Rotung und Schwellung), histologisch sind in der 
Rindensubstanz der Nebennieren schwere Blutungen und Nekrosen sowie ein hochgradiger 
Lipoidschwund nachweisbar. 1m Gegensatz hierzu beobachtet man bei mit askorbinsaure­
reichen Rindenhormonausziigen behandeIten Tieren makroskopisch und mikroskopisch 
einen weitgehend normalen und einwandfreien Befund der einzelnen Zonender Neben­
nierenrinde. 

Unter Einwirkung der gleichzeitigen Zufuhr askorbinsaurehaltiger Rindenhormon­
extrakte werden auch die sonst bei experimenteller Diphtherievergiftung auftretenden 
toxischen Herzmuskelschiidigungen, Bronchopneumonien und Darmblutungen viel seltener 
beobachtet (THADDEA, DIECKHOFF und LAURENTIUS). 1m Verlauf einer Diphtherieintoxi­
kation wird das Glykogen im Herzmuskel zum Teil erheblich vermindert gefunden; durch 
Behandlung mit Nebennierenrindenhormon, Askorbinsaure oder gleichzeitig mit beiden 
Substanzen konnte der normale Glykogengehalt des Herzens im Verlauf einer Diphtherie­
vergiftung nicht erhalten werden (GRUNKE, SCHUMANN und BOHM). 1m letzten Stadium 
der Intoxikation wird bei diphtherievergifteten Tieren gelegentlich sogar eine deutliche 
Glykogenzunahme im Herzen festgestellt (BAMBERGER, NEVER und OELKERS). Die As­
korbinsaurebehandlung iibt. bei der akuten Diphtherievergiftung eine gewisse Schutz­
wirkung auf "den Oxydasegehalt der Herzmuskulatur aus; bei der subakuten Diphtherie­
intoxikation driickt sich der Behandlungseffekt in einer Forderung des Regenerations­
prozesses aus (GUKELBERGER und KAHN). Die Vitamin-C-Therapie der Myocarditis diphthe­
rica darf somit als unterstiitzende MaBnahme gewertet werden. Diese Behandlungserfolge 
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werden von GuxELBERGER uridKA:Eniisowohl mit der gefaBabdichtenden Wirkung ala 
auch mit einer besonderen Schutzwirkung des C-Vitamins auf den Oxydasegehalt der 
Organe in Zusammenhang gebracht. Ebenso werden bei Anwendung askorbinsaurer Rinden­
hormonpraparate die sonst bei Kontrolltieren beobachteten bluwhemischen Veriinderungen 
(Anstieg des Rest-N- bzw. Absinken des NaCl-Spiegels) in der Regel nicht festgestellt 
(DIECKHOFF und LAURENTIUS, BAMBERGER und NEVER). Interessant sind die Liihmungs­
erscheinungen der glatten M uskulatur bei diphtherisch vergifteten Meerschweinchen, die 
durch Zufuhr askorbinsaurehaltiger Rindenhormone behoben werden Mnnen (BAMBERGER 
und NEVER). 1m Gegensatz zu diphtheriekranken Kontrolltieren zeigen so behandelte 
Meerschweinchen endlich aUf Salzsiiure den normalen Kontraktionsreflex des Darmes sowie 
normale Motilitiits- und Sekretionsverhiiltnisse des Magens. Die charakteristischen Storungen 
des Kohlehydrathaushaltes bei der experimentellen Diphtherieintoxikation (Kreatinurie, 
Schwund der Leber- und Muskelglykogendepots, Verminderung der Muskelmilchsaure bei 
Ruhe und Totenstarre) lassen sich gleichfalls durch kombinierte Askorbinsaure-Rinden­
hormonzufuhr beseitigen (THADDEA). Bei Meerschweinchen, die mit Diphtherietoxin ver­
giftet wurden, kann in der Nebennierenrinde eine Zunahme der Atmung und der anaeroben 
Glykolyse auf das Doppelte der Norm nachgewiesen werden. Das Nebennierenmark laBt 
ebenso wie Leber, Niere und Herzmuskel der diphtherievergifteten Tiere hinsichtlich des 
Sauerstoffverbrauches und der Glykolyse keine Abweichungen von den bei gesunden 
Tieren gefundenen Werten erkennen (BAMBERGER, NEVER und OELKERS). Eindrucksvoll 
ist vor allem, daB die Nebennieren diphtherietoxinvergifteter Meerschweinchen fast gar 
kein Vitamin C enthalten (MOURIQUAND, SEDALLIAN und COER, THADDEA und HOFF­
MEISTER, HAAs), wahrend unter entsprechender Askorbinsaure-Rindenhormonbehandlung 
in den Nebennieren sich Vitamin C chemisch nachweisen laBt (THADDEA und HOFFMEISTER). 
In weiteren Untersuchungen mit Schadigung des reticuloendothelialen Systems durch 
Silbersalze konnte die funktionelle Bedeutung des intakten Reticuloendothels fiir die Ab­
wehr der Diphtherietoxinvergiftung besonders anschaulich erhartet werden; selbst eine 
nur kurz dauernde Schadigung des Reticuloendothels durch Metalle .. reichte aus, um die 
Wirksamkeit der kombinierten Rindenhormon-Askorbinsauretherapie zunichte zu machen 
(THADDEA). 

Es unterliegt keinem Zweifel, daB die durch akute Infektionen hervor­
gerufenen oben erwahnten pathologisch-anatomischen Rindenveranderungen 
auch klinisch nachweisbar sind. AIle Beobachtungen weisen darauf hin, daB die 
klinisch so wechselvollen Krankheitsbilder, wie sie die verschiedenen akuten 
Infektionskrankheiten darbieten, mit einer mehr oder minder hochgradigen 
StOrung der N ebennierenfunktion einhergehen. Das Krankheitsbild toxischer 
und septischer Infekte erinnert in vieler Hinsicht an den Zustand schwerer 
Nebenniereninsuffizienz (starke Blutdruckerniedrigung, Durchfalle, Abmage­
rung, Appetitlosigkeit, Blasse, Untertemperaturen, Adynamie). Der Niichtern­
blutzucker scheint ebenso wie der Na- und Ol-Wert b~i Diphtheriekranken im 
akuten Stadium haufig erniedrigt zu sein, wahrend die K-Werte erhOht sind 
(MACLEAN). Mit zunehmender Gesundung nahern sich die Werte wieder der 
Norm. Jeder Arzt kennt vor allem die bereits in den ersten Krankheitstagen 
auftretende schwere Adynamie Grippekranker, die auch lange Zeit in der Rekon­
vale~zenz klinisch das Krankheitsbild noch beherrscht. Diese Adynamie und 
Apathie - auch bei anderen Infektionskrankheiten - muB daher zum gewissen 
Teil als Ausdruck eines Versagens der Rindenfunktion gewertet werden. Selbst­
verstandlich darf nicht der Fehler begangen werden, den ganzen Symptomen­
komplex akuter Infektionskrankheiten auf die Unterfunktion der Nebennieren­
rinde zu beziehen. Immerhin kann gerade auf Grund der Ergebnisse der patho­
logischen Anatomie und Histologie sowie im Verein mit der klinischen Sympto­
matologie als feststehend gelten, daB die Nebennierenrindenfunktion im Verlauf 
von akuten Infekten nachweisbar geschadigt wird. 
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In den letzten Jahren ist also ~der-Beweis erbracht worden, daB die Neben­
nierenrinde ein lebenswichtiges Organ fur die Erhaltung und Steigerung der Wider­
standsfahiglceit des KiYrpers gerade bei Infelcten darstellt. Weiter komlte sicher­
gestellt werden, daB fUr die im Verlauf akuter Infekte auftretenden Stoff­
wechselstorungen vor allem auch das in der Nebennierenrinde besonders reichlich 
und sicher nicht zufallig vorhandene Vitamin 0 eine entscheidende komplemen­
tare oder synergistische Bedeutung hat. Die Nebennierenrinde als Inkretorgan 
kann ihre vielseitigen Stoffwechselwirkungen offenbar nur dann in hohem 
MaBe ausiiben, wenn zum Rindenhormon als eigentlichem Wirkungstrager, dem 
"Pheron", gleichsam als reduzierendes "Agon" die besonders stark reduzierende 
Askorbinsaure, das Vitamin C, hinzutritt. 

Tierexperimentelle und klinische Untersuchungen haben ergeben, daB bei 
alcuten Infelctionslcranlcheiten ein 0- Vitaminmangel vorliegt (THADDEA und 
HOFFMEISTER). Auf der Hohe des akuten fieberhaften Infektes liegen die C-Aus­
scheidungswerte im Harn sehr niedrig; unmittelbar nach der Entfieberung 
und Abheilung ist wiederum eine Steigerung der Askorbinsaureausscheidung 
nachweisbar. Bemerkenswerte Einzellieiten ergeben auch gleichzeitig durch­
gefiihrte intravenose Askorbinsaurebelastungsversuche. Wahrend der Gesunde, 
dessen C-Vitamindepots gesattigt sind, nach intravenoser Belastung die iiber­
fliissige Askorbinsaure schnell wieder ausscheidet, retiniert der infektionskranke 
Organismus einen groBen Teil der zugefiihrten Askorbinsauremenge, um die 
leeren C-Depots aufzufiillen (THADDEA und HOFFMEISTER). Besonders wichtig 
ist die Feststellung, daB bei schweren akuten Infekten regelmaBig ein tiefes 
Absinken der C-Werte im Liquor cerebrospinalis erfolgt, das wohl in erster 
Linie auf die Stoffwechselsteigerung dieser fieberhaften Erkrankungen zu 
beziehen ist. Nach Abklingen des Infektes zeigen die Liquor-Askorbinsaure­
werte wiederum einen deutlichen Anstieg (THADDEA und HOFFMEISTER). Das 
Ergebnis der klinischen Beobachtungen kann also dahln zusammengefa(3t werden, 
daB bei akuten Infektionskrankheiten der C-Vitamingehalt des Urins und Liquors 
eindeutig abnimmt. Nach intravenoser Askorbinsaurebelastung wird bei akuten 
Infekten die sonst bei Gesunden gesteigerte Vitamin-C-Ausscheidung stets 
vermiBt. Wichtig ist, daB diese Veranderungen nach Abklingen des jeweiligen 
Infektes vollstandig zurUckgehen. 

Diese Ergebnisse lassen darauf schlieBen, daB akute fieberhafte Infekte eine 
betrachtliche Erhohung des inneren C-Vitaminverbrauchs verursachen und den 
Vitaminbedarf steigern. Akute Infektionskrankheiten gehen mit einem betracht­
lichen Vitamin-C-Defizit einher, d. h. also, daB Infektionskranke deutliche 
Zeichen einer O-Hypovitaminose aufweisen. Diese C-Hypovitaminose Infektions­
kranker muB als krankhafter Zustand beseitigt werden, da ihr Fortbestehen den 
Verlauf von Infekten ungiinstig beeinfluBt. Umgekehrt steht fest, daB geniigende 
Vitamin-C-Zufuhr den Ablauf von Infektionen verkiirzt und erleichtert. Fiir die 
Praxis erweist sich reichliche C-Vitaminzufuhr bei Infekten sicher als auBer­
ordentlich zweckmaBig und niitzlich, da eine solche rationell durchgefiihrte 
zusatzliche C-Vitamindarreichung nicht nur subjelctiv ausgesprochen giinstig 
wirkt, sondern auch objelctiv die vorher niedrigen C-Werte im Harn und Liquor 
eindeutig erhoht (THADDEA, THADDEA und HOFFMEISTER). Die in der Vollcs­
medizin iiberaus geschatzte Wirkung der Fruchtsafte bei fieberhaften Erkran­
kungen beruht groBtenteils auf deren Gehalt an-Vitamin C (THADDEA und 
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HOFFMEISTER). Durch die obengeschilderten Untersuchungen iiber den C-Vita­
minhaushalt im Infekt erhalt diese Behandlungsart, die heute mehr als ein 
empirisches Vorgehen darsteHt, eine feste Grundlage. Die wissenschaftliche 
Forschung hat also erst das schlichte Erfahrungsgut begriindet, es verstehen 
und erfolgreich anzuwenden gelernt. Auf Grund dieser neuen Erkenntnisse 
muB bei Infektionskranken vor aHem eine diatetische Behandlung, die nur auf 
der Verabreichung einer aus vitaminarmen Schleimsuppen bestehenden sog. 
Fieber- oder Schonkost basiert, streng abgelehnt werden (THADDEA und HOFF­
MEISTER). Die giinstige Wirkung erhOhter Vitamin-C-Zufuhr im Infekt beruht 
dabei keineswegs nur in einem WiederauffiiHen der erschopften C-Vitamin­
reserven, sondern dariiber hinaus vermogen die Vita mine gleichsam ali:! Kataly­
satoren und Aktivatoren der verschiedensten Fermentvorgange den Organis­
mus zu Mehrleistungen anzuregen (THADDEA). Mit der Einwirkung auf die 
fermentativen Prozesse in den ZeHen des reticuloendothelialen Systems steht die 
Anregung und Steigerung der Abwehrkraft der Organismus in engem Zusammen­
hang (LOTZE und THADDEA). AbschlieBend muB jedenfaHs gesagt werden, daB 
zur wirksamen Abwehr schwerer akuter Infekte Infektionskranke in verstarktem 
MaBe neben der Rindenhormonzufuhr vor aHem geniigende Mengen von 
Vitamin C brauchen (MOURIQUAND, SEDALLIAN und COER, TISLOWITZ). 

Die klinisch-experimenteHen Ergebnisse, die die iiberragende Wichtigkeit 
einer intakten Nebennierenrindenfunktion fiir die wirksame Abwehr von In­
fekten und Vergiftungen dartun, haben nicht nur theoretisch-wissenschaftliches 
Interesse, sondern auch groBte praktische Bedeutung. 1m Gegensatz zur 
bisherigen Infekt.behandlung stehen hierbei weniger immunbiologische, als 
vielmehr gerade physiologisch-chemische Gesichtspunkte im Vordergrund der 
Betrachtungsweise. Die klinischen Ertolge, die zahlreiche Autoren (BAMBERGER 
und WENDT, THADDEA, BERNHARDT, MESSER, BAMBERGER und ZELL, HEGLER, 
JANUSCHKE, ROSTOSKI) bei der Behandlung akuter Infektionskrankheiten, ins­
besondere der malignen Diphtherie, mit der Zufuhr askorbinsaurehaltiger Rinden­
hormonausziige erzielt haben, scheinen im Hinblick auf die experimenteH und 
klinisch gewonnenen Ergebnisse, die die Wichtigkeit einer intakten Neben­
nierenrindenfunktion fiir die wirksame Infektabwehr unterstreichen, besonders 
aufschluBreich zu sein. Wir denken hierbei an besonders schwere akute Infekte 
mit toxisch-septischen Verlaufsformen, die bei Versagen der iiblichen spezifischen 
Therapie durch die unspezifische kombinierte Askorbinsaure-Rindenhormon­
behandlung gebessert und sogar geheilt werden konnten. Die negativen Er­
gebnisse (beispielsweise von WERNER sowie von DIECKHOFF und SCHULER) sind 
auf die viel zu geringe Dosierung zuruckzufiihren. Eindrucksvoll ist bei den 
auf diese Weise behandelten Kranken vor aHem die rasch einsetzende Besserung 
der Allgemeinsymptome, wie Z. B. der Adynamie, der Abgeschlagenheit, der 
Miidigkeit, der Schwache und Hinfalligkeit, der aHgemeinen Gliederschmerzen, 
der Appetitlosigkeit und des Erbrechens. 1m Gegensatz hierzu fiihlen siCh 
Infektionskranke, die vergleichshalber lediglich mit der iiblichen symptomatischen 
Therapie behandelt wurden, im allgemeinen schwerer krank und mitgenommener 
als die mit askorbinsaurereichen Rindenhormonextrakten behandelten Kranken. 
Bemerkenswert ist vor aHem die klinische FeststeHung, daB die hamorrhagische 
Diathese'bei toxischer Diphtherie durch zusatzliche Nebennierenrindenhormon­
Vitamin C-Behandlung weitgehsnd verhiitetwird (DIECKHOFF und SCHULER). 
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BAYER und WENSE werfen in diesem Zusammenhang die Frage auf, ob die bei 
den meisten Infektionskrankheiten im Anfangsstadium zu beobachtende Ver­
ringerung der Kochsalzausscheidung nicht auf die anfangliche Hyperaktivitat 
der Nebennierenrinde zuriickzufiihren sei. Sie schlagen vor, die Rindenhormon­
therapie der Infektionskrankheiten durch gleichzeitige Kochsalzgaben zu er­
weitern. Eine wesentliche Erganzung und Verstarkung der Wirkung der Serum­
therapie kann gelegentlich auch durch zusatzliche Behandlung mit anderen 
reduzierenden Substanzen (wie etwa durch Zusatz von Detoxin und Cebion) 
erreicht werden, wie in letzter Zeit KONITZER an Hand eines klinischen Beobach­
tungsgutes von iiber 50 Fallen bei insgesamt 100 Diphtherieerkrankungen 
gezeigt hat. Diese Ergebnisse stimmen mit friiheren Beobachtungen von LOTZE 
durchaus iiberein, der den giinstigen EinfluB einer unspezifischen Behandlung 
(Detoxin) auf den Verlauf von Infekten unter Beweis gestellt hat. 

Diese unspezi/ische BehandlungsaTt wendet sich somit im Gegensatz zu den 
bisherigen einseitigen Heilmethoden, die sich unmittelbar gegen den Krankheits­
erreger wenden, in erster Linie immer an die Abwehrkraft des Korpers selbst und 
an die in ihm wohnende Selbststeuerung. Blockierungsversuche machen es 
wahrscheinlich, daB es sich um eine unspezijische AllgemeinwiTkung handelt, die 
iiber das Reticuloendothel geht, also der natiirlichen Resistenz entspricht, 
wahrend die Serumtherapie ja die erworbene Resistenz nachahmt (THADDEA). 
Die spezifische oder atiologische Infektbehandlung, die durch Vernichtung 
oder Abschwachung des Erregers wirkt, kann mit biologisch gewonnenen (Sero­
therapie) und chemisch hergestellten Mitteln (Chemotherapie) arbeiten. Seit 
Entdeckung und Herstellung der verschiedenen Sera hat sowohl Biologen wie 
Kliniker im wesentlichen nur das Toxin-Antitoxinproblem gefesselt. Ein nicht 
zu unterschatzender Faktor in der Behandlung schwerer akuter Infekte scheint 
aber auch die BeweTtung des in/izieTten OTganismus als MitaTbeiteT zu sein. 

Die Auffassung, daB das Geschehen im In/ekt AusdTuck deT Reaktions/oTm 
des OTganismus und deT lokalen Gewebsdisposition (G. v. BERGMANN) ist, sollte 
endlich Allgemeingut der Ante werden. Das Eindringen von Erregern geniigt 
nicht zur Auslosung einer Infektionskrankheit, vielmehr ist fUr die Entstehung 
bzw. den Verlauf einer solchen die Reaktionslage des Kmnken oftmals von groBerer 
Bedeutung. Fiir die meisten Infektionskrankheiten stellt der Erreger bekannt­
lich nur eine von vielen Bedingungen dar. Die Rolle des Bacteriums scheint 
lange einseitig iiberwertet worden zu sein. 

ROBERT KOCH ist der urspriingliche Verkiinder del' Lehre von den spezifischen auBeren 
Krankheitsursachen. Wahrend flir RUDOLF VIRCHOW das Bacterium eine nebensachliche, 
hiichstens sekundare Rolle spielte, waren die Ergebnisse ROBERT KOCHS anscheinend so 
eindeutig und unumstiiBlich, daB die VIRcHowsche Ansicht erschiittert wurde. Die Tat­
sache, daB man gesunde Tiere durch Einspritzung bestimmter Erreger spezifisch krank 
machen kann, wobei es lediglich auf die Menge del' Keime ankommt, urn einen tiidlichen 
Verlauf del' Krankheit hervorzurufen, brachte eine neue Lehre auf, wonach die Bakterien 
das Wesen del' Krankheit ausmachen. Die Erkenntnis, daB in manchen Fallen trotz vor­
handener Ansteckungsgelegenheit odeI' trotz Beherbergung echter ansteckungsfahiger Er­
reger keine Krankheit entsteht, stand diesel' Lehre nicht entgegen, wei! die Ergebnisse 
del' Serologie und die darauf begriindete Immunitatswissenschaft hierfiir eine volle Er­
klarung ermiiglichten. Diese Erklarung gilt aber nur fiir die erworbene Widerstandsfahig­
keit gegeniiber bestimmten akuten Infektionskrankheiten, dagegen waren bei angeborener 
\Viderstandskraft keine Veranderungen im Blutserum nachweisbar. In diesem wichtigen 
Punkt vermag also die bakteriologische Seuchenlehre keil1e Begriindung zu geben. Riel' 
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liegt das Verdienst von PETTENIWFER, GOTTSTEIN und RUPPE, die gezeigt haben, daB 
die auBeren Schadlichkeiten von spezifischer Kraft nul' einen Teil del' Bedingungen zur 
Krankheitsentstehung darstellen, und daB die krankheitsbereiten Korperzellen und -gewebe 
ebenso wichtig sind. 

Das Wesen einer Infektionskrankheit ist demnach nicht durch eine einzige 
Ursache bedingt, sondeI'll die betreffende Krankheit unterliegt grundsatzlich 
verschiedenen Bedingungen. Zweifellos erleichtern auf3ere Bedingungen haufig 
den Ausbruch einer akuten Infektion; ob diese jedoch auftritt und wie sie ab­
lauft, ist wesentlich von inneren Bedingungen (Erbanlage, Korperverfassung), 
d. h. von del' Reaktionslage des Kranken abhangig. Fur das Geschehen beim 
Infekt sind also, worauf G. v. BERGMANN hinweist, die abweichenden Reaktions­
lagen des Korpers oft wichtiger als die Krankheitserreger; denn die Tatsache, 
daB die gleichen Erreger klinisch ganz verschiedenartige Krankheitsbilder her­
vorrufen, laBt sich kaum andel'S deuten, als daB hier Besonderheiten der Reaktions­
lage eine maBgebende Rolle spielen. Das biologische Geschehen im Verlauf eines 
akuten Infekts ist somit das Ergebnis eines verwickelten Gegenspiels zweier 
lebendiger Systeme. Jedes diesel' Systeme, sowohl del' menschliche Korper als 
auch del' Krankheitserreger, ist veranderlich und ihre Einstellung zu- und auf­
einander kann verschieden sein. Zweifellos hat sich also in del' pathogenetischen 
Erkenntnis del' akuten Infektionskrankheiten ein grundlegender Wandel und 
wesentlicher Fortschritt vollzogen, wenn namlich heute die Infektionslehre sich 
von del' Uberwertung einzelner Umweltfaktoren freimacht und del' doppel­
seitigen Beziehung, dem Gleichgewichtsverhaltnis von Wirt und Keim, wieder 
gerecht wird (HaRING). 

Die therape1ltischen Erfolge mit askorbinsaurehaltigen Rindenhormonen bei 
schweren, prognostisch infausten Infektionskrankheiten, beispielsweise bei del' 
malignen Diphtherie, lassen noch keine endgultigen Schliisse und kein ab­
schlieBendes Urteil zu. Die Behandlungserfolge sind teilweise sehr gut; doch 
ist die Zahl del' beobachteten Falle noch zu gering, als daB eine abschlieBende 
Stellungnahme moglich ware. 1m Tierversuch wirkt die Rindenhormon-Askorbin­
saurebehandlung nul' dann lebensrettend, wenn sie den Tieren zusammen mit 
dem Toxin gespritzt wird. Da beim Menschen die Therapie selten odeI' nie so 
fruh einsetzen kann, so ist darin teilweise del' Grund fur die gelegentlich be­
richteten Versager zu suchen (BAUMANN, WERNER). Solange abel' kein einwand­
freier Beweis fUr die Wirkungslosigkeit diesel' Behandlungsart erbracht ist, 
erscheint die Weiterverwendung und Prufung geboten (STEINHARDT und TURK). 
Unentschieden ist bisher die Frage, ob die Nebennierenschadigung bei del' 
Diphtherie del' Schadigung del' ubrigen Korperzellen ubergeordnet ist. Die 
Annahme ist daher berechtigt, daB die Substitutionstherapie mit Nebennieren­
rinde und Vitamin C wegen allzu groBer Schadigung del' ubrigen Korperzellen 
oft gar nicht mehr helfen kann (BAUMANN). Entscheidend fUr die erfolgreiche 
Anwendung diesel' Behandlungsart ist neben friihzeitiger Anwendung VOl' allem 
ausreichende Dosierung. Je nach Schwere des vorliegenden Infektes sollte in 
del' Dosierungsfrage streng individualisiert werden. Schwerkranke benotigen 
naturgemaB groBere Rindenhormon- und Vitamin-C-Mengen als Leichtkranke. 
ErfahrungsgemaB ist die Injektionstherapie wirkungsvoller als die orale Zufuhr. 
In schweren Fallen, z. B. bei del' malignen Diphtherie, muBten mitunter taglich 
20-30 ccm Pancortex verabreicht werden,um eine therapeutische Wirkung zu 
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erzielen (THADDEA). Diese MaBnahmen sind vor allem angezeigt, wenn es sich 
um eine lang dauernde und schwere Infektionskrankheit handelt oder der Kranke 
bei etwaigem Auftreten von Komplikationen doppelt gefiihrdet ist. 

Zur Kritik der Wirksamkeit dieser Therapieform ist zu sagen, daB die genaue 
Beurteilung ihrer Wirksamkeit gerade bei akuten Infektionskrankheiten sehr 
schwierig ist. So ist bekannt, daB akute Infektionen oft spontan heilen und 
trotz verschiedenster BehandlungsmaBnahmen ganz plotzliche, unerwartete und 
unvorhersehbare Verlaufsformen - sei es in giinstiger oder ungunstiger Rich­
tung - aufweisen. Nur groBe Statistiken konnten uns uber den positiven oder 
negativen Wert einer solchen Behandlungsart belehren und aufkliiren. Zur 
Beurteilung der Wirksamkeit des Diphtherieserums ist zuniichst festzustellen, 
daB das Diphtherieheilserum im strengsten Sinne des Wortes nur ein Prophylak­
tikum ist. Die Erfolge der Serumtherapie, wie sie v. BEHRING eingefiihrt hat, 
entsprechen zweifellos nicht den hochgespannten Erwartungen, die man auf 
Grund der experimentellen Forschungen auf sie gesetzt hatte; denn es muB 
betont werden, daB es zahlreiche Diphtheriefiille - besonders im Verlauf 
schwerer Epidemien - gibt, bei denen das Serum trotz rechtzeitiger und aus­
reichender Anwendung absolut versagt, ohne daB eine befriedigende Erkliirung 
hierfur gefunden werden konnte (BEHR). Die Serumtherapie aUein wird daher 
gerade bei der malignen Diphtherie mit ihrem foudroyant en Verlauf niemals 
zu befriedigenden Heilerfolgen fiihren. Fur die klinische Forschung ergibt sich 
daher die zwingende Forderung, nicht etwa nur die Wirksamkeit des Serums zu 
steigern, sondern vor allem auch neue Wege in der Diphtheriebehandlung zu 
gehen. Die kombinierte Vitamin-C-Rindenhormonbehandlung liiBt hier neue 
therapeutische Moglichkeiten und Ausblicke erhoffen, um so mehr, als nicht nur 
im Tierversuch, sondern auch bei der menschlichen Diphtherie ausreichende 
Erfahrungen uber die durchaus gunstige Wirkung dieser neuen Behandlungs­
methode vorliegen (THADDEA). Bezuglich der malignen Diphtherie verweisen wir 
in diesem Zusammenhang auf die wichtige Arbeit von BAMBERGER und ZELL, die 
von 40 mit askorbinsauren Rindenhormonen behandelten diphtheriekranken 
Kindern 63-70% retten konnten, wiihrend bei 26 nicht oder unzureichend be­
handeltenKindern die Letalitiit 100% betrug. Nach den Erfahrungen von HEGLER 
sind die mittels dieser Behandlung erzielten Erfolge ebenfalls weit besser, als sie 
jemals friiher bei schweren Diphtheriefiillen erreicht werden konnten. Ver­
sager treten in vorgeschrittenen Krankheitsfiillen ein und bei bereits vorhan­
denen, nicht ruckbildungsfiihigen Schiidigungen. Immerhin bleibt festzustellen, 
daB den Rindenhormonen und dem Vitamin C, zusammen mit der Serumtherapie, 
fur d'ie Behandlung aZZer schweren toxischen und septischen I nfekte grundsatzliche 
Bedeutung zukommt. Die zusiitzliche Behandlung mit askorbinsauren Rinden­
hormonen ruft keinerlei Schiidigungen hervor, so daB auch prophylaktische 
Darreichung durchaus angezeigt ist. Schwerste Diphtheriefiille soUten daher 
fruhzeitig, d. h. vor dem Auftreten klinisch oder elektrokardiographisch nach­
weisbarer Herzmuskelschiiden, auf die eben beschriebene Weise zusammen mit 
der Serumtherapie behandelt werden. Wenn andere Autoren uber weniger 
gunstige Resultate berichten, so muB demgegenuber festgesteUt werden, daB 
ihre Dosen ausgesprochen klein waren, und daB sie auf die zusiitzliche Koch­
salzzufuhr verzichteten. Ferner geht aus den Angaben dieser Autoren nicht 
hervor, inwieweit der Herzmuskel bzw, das Reizleitungssystem bereits bei 



860 SIGISMUND THADDEA: 

Beginn der Behandlung. geschadigt. war (BAMBERGER). SchlieBlich muB auf 
die heute noch nicht geniigend gleichmaBige Herstellung der Rindenextrakte 
hingewiesen werden (G. v. BERGMANN). Es ist klar, daB diese Rindenhormon­
Askorbinsaurebehandlung kein Allheilmittel der Diphtherie darstellt. Die Vor­
stellung, daB die Diphtherie nichts anderes sei als eine Kombination von akutem 
Addison und Skorbut, ist zweifellos falsch; denn die RegelmaBigkeit, mit der 
der Herzmuskel und das Reizleitungssystem geschadigt werden, kann durch 
die vorliegenden Befunde allein nicht erklart werden (BAMBERGER). Auf Grund 
der guten therapeutischen Erfahrungen zahlreicher Autoren steht jedoch fest, 
daB die beiden Wirkstoffe, die offensichtlich eine synergistische Tatigkeit im 
Organismus ausiiben, beziiglich ihrer Menge oder Wirkung bei Infekten ver­
ringert sind. Die Folgen dieser Verringerung, die mit der Schwere des Krank­
heitsbildes in engem Zusammenhang stehen, lassen sich zum mindesten teil­
weise durch Zufuhr beider Stoffe beseitigen. 

Von besonderem praktischen Interesse ist nach unseren klinischen Beob­
achtungen weiterhin die giinstige Einwirkung der Askorbinsaurepinselung in 
der Lokalbehandlung diphtherischer und nichtdiphtherischer Mandel- und Rachen­
belage. Unter Cebionpinselung scheinen sich die Belage eher zu lOsen und ab­
zustoBen. Die von der Volksmedizin auf empirischem Wege erzielten ausge­
zeichneten Erfolge mit frischem Citronensaft bei der ortlichen Behandlung akut 
entziindlicher Erkrankungen der Mund- und Rachenhohle diirften auf den 
gerade in frischen Citronen besonders reichlich enthaltenen C-Vitamingehalt 
zuriickzufiihren sein. 

Jedem Arzt sind aus der Praxis heraus die schwer beeinfluBbaren FaIle 
von verzogerter Rekonvaleszenz gelaufig, die als· Folgezustande von Grippe und 
anderen Infektionskrankheiten aufzutreten pflegen. Die Behandlung dieser 
Zustandsbilder mit Roborantien, Tonicis und Reizkorpertherapie befriedigt 
eigentlich wenig. Das hierbei haufig anzutreffende MiBverhaltnis zwischen 
leichtem Verlauf des Infekts und langer Dauer der Rekonvaleszenz deutet 
eindringlich auf StOrungen der Nebennierenfunktion hin. Die kombinierte As­
korbinsaure-Rindenhormonbehandlung stellt nun bei solchen Kranken eine 
Methode dar, die es uns gestattet, in vielen Fallen die Rekonvaleszenz abzu­
kiirzen und fUr den Kranken ertraglicher zu gestalten. Eindrucksvoll ist nach 
den iibereinstimmenden Berichten der so behandelten Kranken die erstaun­
liche Besserung der Allgemeinsymptome, wie etwa der Schwache, Abgeschlagen­
heit, Miidigkeit und Appetitlosigkeit. Es muB daher angenommen werden, 
daB diese Zustande verzogerter Rekonvaleszenz nach Infekten, insbesondere 
nach Grippe, klinisch bis zu einem gewissen Grade durch Storungen der Neben­
nierenfunktion bedingt sind und ebenso wie diese auf die kombinierte Askorbin­
saure-Rindenhormonbehandlung besser ansprechen als auf die iiblichen Robo­
rantien und Tonika. 

g} Chronische Infektionskrankheiten. 
Die Infektionskrankheit, die immer noch weitaus am meisten Opfer fordert, 

ist die Tuberkulose. Die zahlreichen Erkenntnisse der letzten Jahre iiber die 
Lungentuberkulose als Behandlungsproblem haben die Therapie vielfach auf 
ganz neue Grundlagen gestellt; die Notwendigkeit der Anwendung gewisser 
diatetischer MaBnahmen oder von kombinierter Vitamin-Hormonbehandlung 
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setzt sich im arztlichen Denken undHandeln immer mehr durch. DaB die 
Nebennieren in innigem Zusammenhang mit der Tuberkulose stehen, ist eine 
allgemein bekannte Tatsache. Die Lungentuberkulose ist fraglos haufig mit 
Zeichen gestorter Nebennierenfunktion verkniipft. Ein relativ hoher Prozentsatz 
von Tuberku16sen, die zur Obduktion kommen, weisen nach den Ergebnissen 
groBerer amerikanischen Statistiken amyloide Infiltrationen der Nebennieren, 
insbesondere der Nebennierenrinde, auf. BRONFIN und GUTTMAN betonen daher, 
daB bei vorgeschrittener Lungentuberkulose die infolge der amyloiden Ver­
anderungen in der Nebennierenrinde auftretende Adynamie und die Magen­
Darmsymptome zu haufig falschlich auf die Lungentuberkulose, anstatt auf die 
Storungen der Nebennierenfunktion bezogen werden. Die Annahme liegt des­
halb nahe, daB in der Tat manche FaIle von Lungentuberkulose mit deutlichen 
und klinisch faBbaren Zeichen von Nebenniereninsuffizienz (Adynamie, Appetit­
losigkeit, Erbrechen, DurchfaIle, niedriger Blutdruck, Kachexie) einhergehen. 

Auf Grund experimenteller und klinischer Ergebnisse steht fest, daB auch 
zwischen dem Vitamin-C-Stoffwechsel und der Lungentuberkulose Beziehungen 
bestehen (THADDEA und HOFFMEISTER, HASSELBACH). Im Tierversuch gewahrt 
reichliche Vitamin-C-Zufuhr eine offensichtliche Schutzwirkung gegeniiber der 
tuberkulosen Infektion. Bei der menschlichen Lungentuberkulose zeigt der 
Vitamin-C-Haushalt ebenfalls offenkundige Storungen, so daB ausreichende 
Vitamin-C-Zufuhr praktisch hierbei angezeigtist. Bei schwerer fieberhafter 
Lungentuberkulose liegen die C-Ausscheidungswerte im Ham auBerst niedrig, 
im Askorbinsaurebelastungsversuch lassen solche Kranke mit fieberhafter ex­
sudativ-kavernoser Lungentuberkulose im Gegensatz zu Patienten mit vor­
wiegend produktiv-cirrhotischen Formen der Lungentuberkulose ein betracht­
liches Vitamin-C-Defizit erkennen. Im Liquor cerebrospinalis finden sich gleich­
falls bei allen schweren exsudativ-kavernosen Formen dieser Erkrankung 
niedrige C-Werte. Die wichtige Frage, ob sich ein niedriger Liquor-Vitamin-C­
Gehalt durch Ascorbinsaurezufuhr erhohen laBt, muB unbedingt bejaht werden 
(THADDEA und HOFFMEISTER). Im Hinblick auf diese klinisch-experimentellen 
Ergebnisse sollte dem C-Vitaminreichtum der Diat bei Tuberkulosekranken 
besondere therapeutische Bedeutung zugemessen werden, um so mehr, als ge­
wisse Tuberkulosediaten, wie etwa die von GERSON-SAUERBRUCH-HERRMANNS­
DORFER, tatsachlich einen deutlichen C-Vitaminanstieg im Liquor bewirken 
(THADDEA und HOFFMEISTER). 

In letzter Zeit ist die kombinierte Rindenhormon-Askorbinsaurebehandlung bei 
gutartigen, aber auch mittelschweren Formen der Lungentuberk~llose angewandt 
worden, da hiermit im Rahmen der iibrigen symptomatischen MaBnahmen 
giinstige Wirkungen in bezug auf den Allgemeinzustand, wenn auch keine 
Heilungen, erzielt werden konnen (THADDEA). Die Kiirze der Beobachtungs­
und Behandlungszeit bei den mit askorbinsauren Rindenhormonextrakten be­
handelten Tuberkulosekranken laBt natiirIich noch keine endgii.ltigen SchluB­
folgerungen zu. Die Bewertung eines therapeutischen Erfolges gerade bei 
Tuberkulosen hangt letzten Endes von der jeweiIigen Art der tuberku16sen 
Erkrankungsform und des Krankheitstragers abo Trotzdem steht schon heute 
fest, daB es in gewissen Tuberkulosefallen durch Vitamin-C-Zufuhr (HASSEL­
BACH, GOGGA und SCHOLZ) oder durch Askorbinsaure-Rindenhormonbehand­
lung (THADDEA) zu einer subjektiven undobjektive-rt Besserung kommen kann; 
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h)Ren~£ler Diabetes. 
Es ist bekannt, daB nicht jede Zuckerausscheidung im Ham einen Diabetes 

mellitus bedeutet, d. h. auf einer Funktionsstorung des Inselapparates beruht. 
Der alteste Beweis fiir die Richtigkeit dieser Auffassung ist die Piquure­
Glykosurie CLAUDE BERNARDS. Auf die verschiedenen Ursachen der extra­
insularen Glykosurie kann hier nicht naher eingegangen werden. Sicher ist 
die Genese nicht immer die gleiche. 

Bemerkenswert erscheinen uns in diesem Zusammenhang klinische Beobachtung~n 
iiber Zuckeraus8cheidungen nach Hirnerkrankungen (Tumor, Blutung, Entziindung) oder 
nach H irnverletzungen, die von zahlreichen Stellen des Gehirns (Boden des 3. Ventrikels, 
Medulla oblongata, Zwischenhirn) ihren Ausgang nehmen konnen. Diese Glykosurie, die 
iiber das chromaffine System un<l,den Sympathicus, also nicht iiber das Pankreas verlauft, 
wird somit durch vermehrte Adrenalinreizung, nicht durch verminderte Insulinhemmung 
hervorgerufen. Ebenfalls auf eine~ Sympathicusreizung beruhen ferner die Zuckeraus­
scheidungen meist voriibergehender Natur, die durch verschiedene Pharmaca und Gifte 
(AdrenaIin, Morphium, Strychnin, Blausaure, Mineralsauren, Amylnitrit, Kohlenoxyd, 
Coffein, Nitrobenzol, Anilin und Veronal) zustande kommen konnen. Bekannt ist schIieB­
Iich das Auftreten einer Glykosurie bei gewissen innersekretorischen Erkrankungen (Akro­
megaIie, Morbus BASEDOW). 

Besonders aufschluBreich sind Untersuchungen, die eine Zuckerausscheidung durch 
Einwirkung auf die Nieren bewiesen haben, und die infolgedessen einen Dbergang zur 
sog. renalen Glyko8urie des M enschen bilden. Das Phlorrhizin, dessen glykosurische Wirkung 
v. MERING im Jahre 1886 entdeckte, bewirkt eine Zuckerausscheidung bei normalem oder 
sogar subnormalem Blutzuckergehalt, d. h. eine echte Zuckersekretion der Niere (FRANK 
und ISAAK). Neuerdings wird die Anschauung vertreten, daB neben der Nierenwirkung 
auch eine Leberwirkung des Phlorrhizins im Sinne einer gesteigerten Zuckerbildung vor­
liegt (ROSENBERG). 

Krankheitsfalle von Zuckerausscheidungen bei dauernd normalem Blutzucker 
sind auch beim Menschen mehrfach beobachtet worden. Die Zuckerausschei­
dung tritt bei dieser Stoffwechselstorung, fUr die KLEMPERER den Namen 
renaler Diabetes gepragt hat, dauemd oder vorubergehend auf. Die Kenntnis 
dieses Krankheitsbildes scheint sowohl wegen der diatetischen Folgerungen als 
auch wegen der prognostischen Beurteilung von groBer Wichtigkeit zu sein. 
Die Hauptmerkmale dieses renalen Diabetes oder dieser extrainsularen Glykos­
urie sind der normale Nuchtemblutzucker, die geringe Zuckerausscheidung 
und der von der Kohlehydratzufuhr weitgehend unabhangige Charakter der 
Glykosurie (paradoxe Glykosurie im Sinne NAUNYNS), der normale Verlauf 
der Blutzuckerkurve nach oraler oder intravenoser Zuckerbelastung, das refrak­
tare Verhalten der Glykosurie gegenuber Insulin, das Fehlen diabetischer Be­
schwerden und endlich die Gutartigkeit dieser Erkrankung. In manchen Fallen 
sind StOrungen innersekretorischer Drusen (Hypophyse, Schilddruse, Nebenniere, 
Keimdrusen) fUr die Glykosurie verantwortlich zu machen. Die Differential­
diagnose des Diabetes renalis gegenuber dem insularen Diabetes ist relativ 
einfach, wenn man diesen Krankheitszustand kennt und die Glykosurie bereits 
seit Jahren nachweislich besteht. Entscheidend fur die Diagnose renaler Diabetes 
ist neben der Gutartigkeit des bisherigen Verlaufs und dem Fehlen diabetischer 
Beschwerden vor aHem das refraktare Verhalten der Glykosurie gegenuber mas­
siven Insulindosen. 

Die Kenntnis dieses renalen Diabetes ist deshalb von so groBer praktischer 
Bedeutung, weil die Zuckerausscheidung bei dieser Erkrankung von der Nahrungs­
aufnahme ziemlich unabhangig 1st. Beimrenalen Diabetes bedarf es also keiner 
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dHitetischen Beschrankung, man- dansolchen Patienten eine gemischte Kost 
reichen. Eine Insulinbehandlung ist jedenfalls uberflussig und meist auch erfolg­
los wegen des insulinresistenten Charakters der Zuckerausscheidung. In letzter 
Zeit ist festgestellt worden, daB Kranke mit renaler Glykosurie gelegentlich deut­
liche Zeichen von Nebenniereninsujjizienz darbieten. RUHL und THADDEA haben 
uber zwei Krankheitsfalle berichtet, die sogar durch Rindenhormonzufuhr sub­
jektiv und objektiv gunstig beeinfluBt werden konnten. Die dem renalen Diabetes 
eigentiimlichen Stoffwechselstorungen konnen also durch Rindenhormonzufuhr 
gelegentlich giinstig beeinfluBt werden, so daB die· Rindenkormontkerapie del$ 
renalen Diabetes als wertvolle Bereicherung unserer sonstigen Behandlungs­
maBnahmen anzusehen ist (RUHL und THADDEA). 

i) Hyperemesis gravidarum. 
Unter Hyperemesis gravidarum verstehen wir mit SEITZ das in der Schwanger­

schaft auftretende Erbrechen, bei dem sich sonst keine Anzeichen einer anderen 
Toxikose und auch keine anderen, das Erbrechen auslOsende ErIITankungen 
von· Organen nachweisen lassen, als das durch die Schwangerschaft als solche 
bewirkte Erbrechen. Vor Beginn einer entsprechenden Therapie mussen natur­
lich aIle anderen bekannten Faktoren als Ursache fUr das Erbrechen ausge­
schaltet werden, ebenso die Simulation und Aggravation. Eine eingehende 
und kritische Studie uber das Schwangerschaftserbrechen hat jungst KEHRER 
gegeben. 

Die Auffassung, daB der Hyperemesis gravidarum eine Stoffwechselstorung zugrunde 
liegt, wird heute von der Mehrzahl der Gynakologen vertreten. Bei Hyperemesiskranken 
lassen sich zweifellos auch innersekretorische Storungen nachweisen. Mehrere Symptome 
sprechen zunachst fur eine Uberfunktion des Vorderlappens der Hypophyse. Die gesteigerte 
Ketonkorperbildung bzw. das mangelhafte Glykogenfixationsvermogen dieser Kranken 
lassen an eine gesteigerte Produktion des Fettstoffwechselhormons bzw. an die Wirkung 
des Kohlehydratstoffwechselhormons des Hypophysenvorderlappens denken. Eine Reihe 
weiterer klinischer Erscheinungen bei dieser Krankheit weist vor aIlem auf eine Unterfunktion 
der Nebennierenrinde hin. Das unstillbare Erbrechen gehort zu den Kardinalsymptomen, 
die THOMAS ADDISON in der ersten Beschreibung der nach ihm benannten Erkrankung 
anfuhrte. Auffallend ist, daB insbesondere die Storungen im Kohlehydratstoffwechsel 
der Hyperemesiskranken weitgehende Parallelen zur echten Nebenniereninsuffizienz auf­
weisen. 1m ganzen ergeben also diese klinischen Beobachtungen sichere Stornngen in der 
Funktion des Hypophysenvorderlappens und der Nebennierenrinde beim Schwanger­
schaftserbrechen. 

Bei der Behandlung des unstillbaren Schwangersckaftserbreckens gibt die 
Psychotherapie oft uberraschende Resultate. Die Austrocknung des Korpers 
sowie die gleichzeitig bestehende Azidose werden durch subcutane oder rectale 
Zufuhr von physiologischer KochsalzlOsung und BicarbonatlOsung sowie vor 
aHem durch Kreislaufmittel bekampft. Neben der intravenosen Traubenzucker­
bzw. Traubenzucker-Insulintherapie (BOKELMANN) lassen sich ohne Frage mit 
der Rindenkormonzujukr beste Erfolge erzielen. Die Empfehlung der Rinden­
hormonbehandlung bei der Hyperemesis gravidarum setzt sich in der Praxis 
immer mehr und mehr durch. Es liegen bereits verschiedene Berichte uber 
therapeutische Erfolge der Anwendung des Rindenhormons bei Schwanger­
schaftserbrechen vor (KEMP, STEMMER, FERRIGNO, ANSELMINO, HERBRAND, 
WAGNER, BLANCO und DEL CAMPO, FREEMAN·und MELICK, FREEMAN, MELICK 
und McCLUSKY). Voraussetzung ist, daB genugend hoch dosiert wird. Wahrend 
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kleine Rindenhormoha6setiIii Verbindung mit der ublichen Therapie (Insulin-, 
Kochsalz- und Traubenzuckerinfusionen) meist ohne Erfolg sind, tritt auf hohe 
Dosen in der Regel eine schlagartige Besserung des fUr Mutter und Kind ge­
fahrIichen Zustandes ein (WAGNER). ANSELMINO pflegt 2-3 Tage lang zweimal 
taglich je 10 ccm Pancortex intravenos oder intramuskular zusammen mit 
Kochsalz zu geben. Der Erfolg soll dann jedesmal etwa 3-4 Tage anhalten. 
Die Kombination mit Vitamin C wird stets erwiinscht sein, da bei leichteren 
Fallen von Schwangerschaftserbrechen auch Vitamin-C-Zufuhr allein oft gun­
stig wirkt (SOHMIDT). 

Fur die Erklarung der Rindcnhormonwirkung bei Schwangerschaftserbrechen konnte 
zunachst die im Tierversuch und am Krankenbett festgestelite Erhohung der Widerstands­
kraft herangezogen werden. Es kann als bewiesen gelten, daB die Nebennierenrinde die 
Resistenz gegen endogene und exogene Giftstoffe erhoht (HERBRAND, THADDEA). Ge­
stutzt wird diese Behandlungsart vor aliem aber durch die die Glykamie und Chloramie 
fordernde Wirkung des Rindenhormons. Oberstes Ziel alier therapeutischen Versuche 
bei der Hyperemesis gravidarum ist und bleibt die Auffiillung der Glykogendepots der 
Kranken, die gerade durch die Rindenhormontherapie gewahrleistet wird. Eine weitere, 
hochst bemerkenswerte Wirkung des Rindenhormons ist die, daB es imstande ist, in ge· 
eigneter Dosierung die ketogene Wirkung des Fettstoffwechselhormons zu kompensieren 
und die glykogenolytische Wirkung des Kohlehydratstoffwechselhormons weitgehend ab­
zuschwachen (ANSELMINO und Mitarbeiter). Dasselbe Ergebnis hatten Versuche mit Hyper­
emesisserum; auch hier konnte durch Rindenhormonzufuhr die ketonkorperbildende Wir­
kung des Serums der Hyperemesiskranken beim Tier vollig aufgehoben und die Leber· 
glykogenverarmung bedeutend abgeschwacht werden (ANSELMINO). Die Therapie der 
Hyperemesis mit Rindenhormon ist also theoretisch und experimentell gut fundiert. 

Das ausgesprochen toxische Schwangerschaftserbrechen stellt den behan­
delnden Arzt haufig vor schwere Sorgen und Entscheidungen. Das Rinden­
hormon ist erst seit neuerer Zeit in den Behandlungsschatz der Hyperemesis 
aufgenommen worden. Wie aus den Angaben im Schrifttum hervorgeht, be­
sitzen wir im Rindenhormon ein auch bei schweren Fallen von Schwanger­
schaftserbrechen uberlegen wirkendes Heilmittel. 

j) Sonstige Erkrankungen. 

Weniger klar Iiegen die Verhaltnisse bei einer Anzahl anderer Krankheits­
zustande, bei denen die Rindenhormontherapie vorgeschlagen oder angeblich 
erfolgreich angewandt wurde. Die im Tierversuch nachgewiesene Verhinderung 
der Krebsentwicklung durch Rindenhormonextrakte (V ASSILIADIS, ALBOIN und 
Mitarbeiter) ist fur die menschliche Pathologie sicherlich ohne Bedeutung. 
Es kann sich bei diesen, das Krebswaehstum hemmenden Stoffen um keine 
spezifische Wirkung der Nebennierenrinde handeln, da sieh solehe wirksamen 
Extrakte fast aus allen Organen herstellen lassen. Therapeutisehe Erfolge mit 
Rindenhormonauszugen bei konstitutioneller Asthenie spreehen fur die Bedeu­
tung der Nebennierenrinde im Rahmen dieses Krankheitsbildes (STORMER, 
GORDON, SEVRINGHAUS und STARK). Ob zwischen Nebennierenrinde und Ulcus­
krankheit Beziehungen bestehen, ist trotz einiger positiver experimenteller 
Arbeiten (CHAHOVITOH und Mitarbeiter) kliniseh wohl unwahrseheinlieh. Die 
therapeutisehe Anwendung der Nebennierenrinde wird von KEMP beim thymischen 
Syndrom (Status lymphatieus), bei kindlicher Diarrhoe unbekannter Ursaehe 
und bei schweren Verbrennungen empfohlen.Die von v. LUOADOU nachge­
wiesene VergroBerung der NeiJenniere:nrlnae bei Lebercirrhose, NePhritis und 
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H ypertonie hat bisher keine klinische Bedeutung erlangt. ENDO hat bei zwei 
Nierenkranken mit hochgradigem Hydrops eine diuretische Wirkung der Neben­
nierenrinde beschrieben. Die Beurteilung der ENDoschen Ergebnisse wird aber 
dadurch erschwert, daB die Kranken gleichzeitig Vitamin B bekamen. 

Bei der Sektion eklamptischer Frauen, die die typischen Veranderungen an 
der Leber und den Nieren vermissen lassen, findet man in einer Reihe von Krank­
heitsfallen eine Untergewichtigkeit der Nebennieren. Bei der mikroskopischen 
Untersuchung erweist sich die Lipoidspeicherung lediglich auf die schmale 
fasciculare Zone beschrankt und gehtnicht uber den ganzen Querschnitt der 
Rinde. Bei der Eklampsie, die nach FAUVET eine hypophysare Erkrankung 
darstellt, scheinen sich die schweren, unter dem Bilde einer Vergiftung einher­
gehenden Krankheitssymptome erst dann zu entwickeln, wenn die kompensa­
torische Sicherung durch die Mehrleistung der Nebennierenrinde ausbleibt. 
Bei Eklampsien mit schweren toxischen Verlaufsformen empfiehlt sich nach 
FAUVET Zufuhr von Nebennierenrindenpraparaten. 

Bei Hunden mit experimentell gesetztem hohen DarmverschlufJ bewirkt 
Rindenhormonzufuhr in Verbindung mit Kochsalzgaben eine deutlich ver­
langerte Uberlebensdauer. Die chemischen und physikalischen Blutunter­
suchungen, die sonst weitgehend denen bei Nebenniereninsuffizienz nahe­
kommen, sind bei den mit Rinde und Salz behandelten Tieren entsprechend 
geringer verandert (WOHL, BURNS und PFEIFFER). Erhalten Hunde bei hohem 
DarmverschluB genugend Kochsalz, so bleiben ihre Nebennieren intakt, ohne 
Behandlung zeigen die Nebennieren histologisch ausgesprochenen Lipoidschwund 
(WOHL, BURNS und CLARK). Es muB abgewartet werden, ob diese gunstigen 
Ergebnisse der Rindenhormonbehandlung sich auch auf die verschiedenartigen 
ileusartigen Zustande der menschlichen Pathologie ubertragen lassen. Bei 
experimenteller Phosphorvergiftung findet man schwere Rindenveranderungen 
(Hyperamie, Blutungen, Nekrosen und Lipoidschwund). INOUYE wirft die 
Frage auf, ob diese Veranderungen der Nebennierenrinde nicht mit fUr das 
klinische Bild der Phosphorvergiftung verantwortlich gemacht werden mussen. 

Uber das Wesen und die Beeinflussungsmoglichkeit schwerer Verbrennungs­
zustande berichtet EINHAUSER. Den schweren klinischen Erscheinungen nach 
einer Verbrennung stehen verhaltnismaBig geringe Befunde bei der Obduktion 
gegenuber. Die Verbrennungen ahneln hierin manchen Vergiftungen, werden 
auch durchweg als Eiwei13zerfallsvergiftung angesehen. Der Angriffspunkt der 
Giftwirkung soIl in den Capillaren der groBen Capillargebiete liegen. Beob­
achtungen von pathologisch-anatomischer Seite weisen auf eine Beteiligung der 
Nebennieren hin. Als Hauptaufgabe der Nebennierenrinde gilt die hormonale 
Steuerung der Wasser- und Elektrolytverteilung zwischen Blut und Gewebe. 
Dem Rindenhormon wird dabei ein regelnder EinfluB auf die Durchlassigkeit 
der Zellwand zugeschrieben. Die Ausfallserscheinungen des Rindenhormons 
haben weitgehende Ahnlichkeit mit den Storungen im AnschluB an schwere 
Verbrennungen. In beiden Fallen kommt es zu einer Wasseranreicherung der 
Gewebe auf Kosten des Blutes, das Kochsalz verliert. Der Kochsalzverlust 
bereitet den Boden zur Azotamie. Gleichzeitige Storungen des EiweiB- und Fett­
stoffwechsels fUhren in Verbindung mit einer Diuresehemmung zur Azidose 
und Uramie. Die Fahigkeit des Korpers, aus den Geweben Wasser frei zu machen, 
geht verloren. EINHAUSER gelang es, die Gleichartigkeit der Erscheinungen 
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nach schwerer Verbrennungmit Zustanden akuten Ausfalls der Nebennieren­
rinde im Tierversuch unter Beweis zu stellen. Meerschweinchen, deren Glied­
maBen in tiefer Narkose verbriiht worden waren, wurden tells mit physiologischer 
Kochsalz16sung, tells gleichzeitig mit Rindenhormon und Vitamin C, tells ledig­
lich mit einem dieser Wirkstoffe behandelt. Es ergab sich, daB der Verlauf 
nach dem Eingriff durch gleichzeitige Behandlung mit Rindenhormon und nicht 
zu groBe Dosen Vitamin C entscheidend beeinfluBt wird. Aber auch die alleinige 
Zufuhr dieser beiden Wirkstoffe laBt eine giinstige Wirkung erkennen, die sich 
am deutlichsten in der Verlangerung der Lebensdauer und in der Beeinflus­
sung des ortlichen Wundverlaufs zeigt. Die schweren Allgemeinstorungen im 
AnschluB an eine schwere Verbrennung sind also nicht als primare Folgen der 
EiweiBzerfallsvergiftung aufzufassen, sondern als Ausfallserscheinungen der ge­
schadigten Nebennierenrinde anzusehen. Es empfiehlt sich deshalb die interne 
Behandlung schwer verbrannter Menschen mit Rindenhormon und mittleren Mengen 
von Vitamin 0, zugleich mit einer kochsalzreichen und kaliumarmen Kost, die 
im wesentlichen eine Kohlehydratdiat sein solI (EINHAUSER). 

Selten ist das Zusammentreffen eines Morbus ADDIsqN mit einer Pellagra. 
Die Annahme, daB bei der Pellagra (SCLARE) vielleicht ein pHmares funktionelles 
Versagen der Nebennierenfunktion die bekannten Resorptionsstorungen bedingt, 
ist. noch nicht allgemein anerkannt. In jiingster Zeit hat VERZAR auf Resorp­
tionsstorungen durch Erkrankung der Nebennierenrinde hingewiesen. Nachdem 
die Bedeutung der Nebennierenrinde fiir die Veresterungsprozesse im Muskel 
aufgeklart war, lag es nahe, auch den Darm daraufhin zu untersuchen. Hier 
kommt es nach den Arbeiten der VERzARschen Schule infolge des Rindenhormon­
mangels ebenfalls zum Ausfall gewisser Veresterungsprozesse und damit zu 
Resorptionsstorungen. VERZAR halt die Coeliakie und die nicht tropische Sprue 
fiir typische nebennierenbedingte Resorptionsstorungen. Mit Monojodessig­
saure, die die Phosphorylierung hemmt, laBt sich an jungen Ratten das typische 
Blld der Coeliakie erzielen, groBe Rindenhormondosen vermogen die Resorp­
tionsstorung wieder zu beheben. Die giinstige Wirkung von Flavinphosphor­
saure weist in dieselbe Richtung; als Teil des gelben Atmungsfermentes fordert 
sie die Phosphorylierungsreaktionen. Im nebennierenlosen Organismus kann die 
Flavinphosphorsaure nicht mehr geblldet werden, da bei Rindenausfall das 
Laktoflavin in der Darmschleimhaut nicht mehr zu Laktoflavinphosphorsaure 
verestert wird. Die Ursache dafiir, ob es mehr zu einer "Sprue mit Addison" 
oder zu einem "Addison mit Fettstiihlen" kommt, will VERZAR darin sehen, 
daB einmal mehr die Rinde allein befallen ist, bei anderen die Zerstorung vom 
Mark auf die Rinde iibergreift. So geistreich diese Hypothese VERZARS iiber 
den Spruesymptomenkomplex ist, so befriedigt sie in dieser Form keineswegs 
(HANSEN und v. STAA, RIETSCHEL, MEYER). RIETSCHEL halt unbedingt daran 
fest, daB eine primare Erkrankung der Nebenniere bei der Sprue nicht in Be­
tracht kommt, sondern daB der primare pathologische Vorgang im Darm­
lumen vor sich geht und daB von ihm aus alles andere sich sekundar entwickelt. 
Das Ziel jeder Spruetherapie heiBt Riickgang der Bakterienbesiedelung des 
Diinndarms und Herstellung einer normalen Bactericidie des Darms (RIETSCHEL). 
DaB daneben sowohl Inkretzufuhr bei hormonalen Storungen als auch Vitamin­
zugaben bei avitaminotischen Storungen angezeigt sind, ist selbstverstandlich, 
aber nicht entscheidende kausale Therapie, So konnten wir selbst einen Sprue-
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kranken, der typische hormonale -Storungen(Tetanie, NebenniereninsuHizienz) 
bot, durch intensive Rindenhormontherapie zwar erheblich bessern (Gewichts­
zunahme um 8 kg, Ruckgang der Pigmentationen und der Muskelschwache, 
Anstieg des Calciumspiegels im Blute von 5,4 auf 9,4 mg- %), aber die kardinale 
therapeutische Forderung, die Durchfalle zu beheben, wurde nicht erfiillt. 

2. "Oberfunktionserkrankungen der Nebennieren. 
Den mehr oder minder ausgepragten Unterfunktionszustanden der Neben­

nieren stehen die durch einen besonderen Symptomenkomplex gekennzeich­
neten tJberjunktionserkrankungen der Nebennieren gegenuber (Tabelle 5). Zu­
meist handelt es sich bei diesen Erkrankungen um Geschwiilste des Nebim­
nierensystems, die, wenn auch nicht regelmaBig, so doch haufig klinisch mit 
trberfunktionszustanden einhergehen. In den Tumoren von Mark und Rinde 
haben wir eindrucksvolle Beispiele von extremer und mehr oder weniger iso­
lierter Hyperfunktion der beiden Nebennierenbestandteile. 

a) N e bennierenrindentumoren. 
Hier interessieren den Arzt in erster Linie die von der N ebennierenrinde 

ausgehenden trberfunktionszustande. 1m Gegensatz zur asthenischen Kon­
stitution bei ADDIsoNscher Krankheit sind Patienten mit trberfunktion der 
Nebennierenrinde meist von pyknischer viriler Konstitution (MARA:&6N). Als 
morphologisches Substrat liegt bei diesen Erkrltnkungen in der Regel eine 
Geschwulstbildung der Nebennierenrinde vor. An und fiir sich liegt es zunachst 
nahe, anzunehmen, daB die Funktion eines Organs, in dem sich ein krankhafter 
ProzeB abspielt, aufgehoben wird. Wahrend beispielsweise bei entziindlichen 
Erkrankungen (z. B. Tuberkulose) die Organfunktion im allgemeinen leidet, 
sieht man bei Tumoren des endokrinen Systems, daB die Funktion dieser Organe 
hierdurch vielfach gesteigert wird, weil die Geschwulstzellen offenbar den bio­
logischen und funktionellen Charakter der Zellen des Organs, von dem sie aus­
gehen, beibehalten und somit formbildende Einflusse auf andere Organe oder 
Organsysteme ausuben. Ihre klinische Bedeutung verdanken daher die Gewachse 
der Nebennierenrinde vor allem der Wirkung, die sie auf das endokrine System, 
insbesondere auf den sexuellen Charakter, im trbermaB ausuben (H. O. NEU­
MANN). Diese Wirkung auBert sich im Kindesalter in sexueller Friihreife, bei 
Erwachsenen aber in heterosexuellen Erscheinungen, vor allem im Auftreten 
von Virilismus (WINKEL). Beim weiblichen Geschlecht tritt eine starke Bart­
behaarung auf, die Stimme wird tiefer und die Muskelkraft nimmt zu. Beim 
Mann hingegen entwickelt sich eine hohe Stimme, die Korpergestalt zeigt weib­
liche Formgebung, die Hoden atrophieren. Auch FaIle aufJerer GenitalmifJ­
bildung kommen bei trberfunktion der Nebennierenrinde vor (DOMENIOI). 
trberfunktion der Nebennierenrinde stort somit die harmonische Zusammen­
arbeit aller ubrigen inkretorischen Organe. 

1m Tierversuch ist es hisher niemals gelungen, trotz Anwendung enormer Rinden­
hormondosen Veranderungen am Genitalsystem im Sinne einer Uberfunktion zu erzeugen 
(PASSANISI, HOWARD und GROLLMAN). NEUMANN hat sogar durch Rindenhormonzufuhr 
hei geschlechtsreifen weiBen Mausen eine Verzogerung hzw. vollstandige Aufhebung der 
Eierstocksfunktion erzielt. Die SchluBfolgerung liegt daher nahe, daB die auf die Fort­
pflanzungsorgane stimulierend wirkende Suhstanz mit der von HARRop nachgewiesenen 
Suhstanz, die auf den Salz- und Wasserstoffweehsel Einflufr hat, nicht identisch ist und 
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auch nicht mit der gleichenMethode-wie~jene extrahiert werden kann (KING). 1m Gegen­
satz hierzu soil Implantation von Rindernebennieren auf weibliche Meerschweinchen regel­
maBig eine Vermannlichung der auBeren Genitalorgane hervorgerufen, die in erster Linie 
auf eine Hyperplasie der Zona glomerulosa der Nebennierenrinde zuriickzufiihren ist 
(HODLER). Genau wie die Implantation wirkt Rindenextraktzufuhr. Vollkommene Ex­
stirpation der Nebennieren verhindert jede vermannlichende Wirkung der Rindenhormon­
ausziige (HODLER). Aua Untersuchungen von HOFFMANN geht hervor, daB die Neben­
nierenrinde einen W irkstoff enthiilt, der eine stimulierende W irlcung aUf die weibliche Keim­
dril8e besitzt; yom ,;Oberlebenshormon" unterscheidet er sich durch seine Unloslichkeit 
in lipoiden Losungsmitteln. Bei infantilen weiblichen Ratten bewirken solche Extrakte, 
wie auch EHRENSTEIN und BRITTON berichten, eine deutliche VergroBerung der Ovarien 
gegeniiber denen der Kontrolltiere, eine Erhohung der Zahl der reifen Follikel und einen 
hoheren Reifegrad derselben, ferner Verdickung der Theca interna, Auftreten luteinahnlicher 
Zellen, Hyperamisierung des ganzen Ovars sowie Verdickung und Hyperamisierung des 
Uterus. Der Zusatz dieses Rindenextraktes zu Prolan verstarkt die die Rattenovarien 
stark vergroBernde Wirkung des Prolans bedeutend. Bei den mit Prolan und Rindenextrakt 
behandelten Tieren finden sich ferner eine Reihe von frischen Corpora lutea. Die unter 
Prolan zur Reife gebrachten Follikel werden also offenbar durch die von HOFFMANN dar­
gestellten Rindenhormonausziigen zur Umwandlung in Corpora lutea angeregt. 

Umgekehrt bestehen auch Beziehungen zwi8chen miinnlicher Keimdril8e und Nebenniere. 
Es ist bekannt, daB in der Nebenniere erwachsener mannlicher Mause das Volumen des 
adrenalinhaltigen Markes geringer wird und gleichzeitig ein Zellring zwischen Rinde und 
Mark erscheint (DEANESLEY). Dieser ist dem Aussehen nach mit der bei virginellen weib­
lichen Mausen beschriebenen X-Zone identisch, die sich mit zunehmendem Alter der Tierc 
allmahlich zuriickbildet. Injiziert man kastrierten mannlichen Mausen Testosteron, so 
verschwindet die X-Zone sehr schnell und das Markvolumen wachst wieder zur alten: GroBe 
an. Dieselbe Wirkung beobachtet man bei Testosteronzufuhr an junge geschlechtsreife 
sowie an kastrierte weibliche Mause. Weder mit einem Hypophysenvorderlappenhormon 
noch mit Sexualhormon kann diese Wirkung erzielt werden, so daB eine direkte Wirlcung 
des Testosterons auf die Nebenniere angenommen werden muB. Die schnelle Bildung der 
X-Zone nach Kastration und ihr ebenso schnelles Verschwinden nach Testosteron rouB 
als morphologischer Ausdruck einer funktionellen Veranderung der Nebenniere angesehen 
werden. Die Tatsache, daB bei weiblichen Tieren mit dem Alterwerden die X-Zone all­
mahlich verschwindet, spricht nach Ansicht von CRAMER und HORNING fiir eine fort­
schreitende Bildung von mannlichem Sexualhormon bei diesen Tieren. Durch diese ex­
perimentellen Untersuchungen wird zweifellos der enge Zusammenhang zwischen N eben­
niere und miinnlichem Sexualhormon nachgewiesen. 

In klinischer Hinsicht konnen wir zwei Gruppen von Rindentumoren unter­
scheiden. In die eine Gruppe gehoren hauptsachlich benigne oder maligne Ge-
8chwulste (Cysten, Sarkome, Lymphosarkome, Carcinome, melanotische Carci­
nome, GRAWITzsche Tumoren). Solche Geschwiilste werden manchmal klinisch 
irrtiimlicherweise als vergToperte Milz diagnostiziert (CuLVER und DAVISON). 
Die Kombination Nebennierenrindenadenom und GRAWITz-Tumor der Niere 
ist recht selten (ROSENBERG). 

Die cystischen Bildungen in GRA WITzschen Tumoren werden fiir gewohnlich als regres­
sive Veranderungen aufgefaBt, desgleichen die adenomatosen Bildungen, die durch zentrale 
Erweichung vorgetauscht werden (SHJJ.\w). Das FeU in den Geschwulstzellen ist der Haupt­
sache nach Neutralfett; Lipoide, besondera Cholesterinester sind haufig nachweisbar, nie 
aber Fettsauren (SHIMo). Sehr selten sind knochenmarkhaltige Nebennierengeschwiilste. 
NAVASQUEZ berichtet iiber den zufalligen Sektionsbefund eines solchen 245 g schweren 
Tumors bei einem durch Unfall gestorbenen 39jahrigen Manne, der zu Lebzeiten keinerlei 
Zeichen der Storung seines hamatopoetischen Systems aufwies. Hinsichtlich der Genese 
dieser knochenmarkhaltigen Nebennierentumoren macht dieser Autor darauf aufmerksam, 
daB die Nebenniere - wie aIle Organemesodermalen Ursprungs - im embryonalen Leben 
hamatopoetische Zentren aufweist, so daB zur Erklarung dieser Geschwiilste es gar nicht 
notwendig erscheint, dieselben aus-der Entwicklung versprengter embryonaler Zellen oder 
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einer Metaplasie del' Rindenzellen abzuleiten. Vielmehr erscheint die Annahme berechtigt, 
die Entstehung diesel' "Myelolipome" auf das Weitel'bestehen del' Reticuloendothel­
zelIen zUrUckzufiihl'en, die zur Blutbildung fahig bleiben, wobei abel' die Ul'sache zu diesel' 
Reaktion del' ZelIen vorerst noch unbekannt bleibt. Die Entstehungsursache von Knochen­
marksgewebe in den Nebennieren ist also durchaus ungeklart. Die Theorie, daB es sich 
um kompensatorische Blutbildungsstatten (DIECKlt!ANN) handeln konnte, kann einer 
Kritik nicht standhalten (BARTEN). In Betracht kommt eher die Entstehung del' Knochen­
mal'kshel'de durch Keimverspl'engung (GIERKE) odeI' durch Wucherung del' in normalen 
Nebennieren haufig angetroffenen RundzelIenherde (BARTEN). 

1m Vergleich zu der Haufigkeit gutartiger Adenome der Nebennierenrinde 
sind entsprechende bosartige Neubildungen der Rindensubstanz sehr viel seItener. 
GERSTEL und NAGEL haben bei einer erwachsenen Frau den Symptomenkomplex 
eines Genitointerrenalismus bei einseitiger maligner metastasierender Rinden­
geschwulst beobachtet. Die uberwiegende Mehrzahl der sicheren FaIle von 
bosartigen epithelialen Rindengeschwiilsten betrifft aber das Kindesalter; haufig 
finden sich Lungenmetastasen, seltener Tochtergeschwiilste in anderen Organen 
(Nieren, Eierstocke). Neben der sehr starken Metastasierung fallt klinisch bei 
solchen malignen Rindentumoren besonders noch die Art des Fiebers, das an 
Maltafieber erinnert, auf (PmG). Erwahnt sei schlieBlich noch, daB sich nach 
Beobachtungen von NAVRATIL zu den bekannten Ursachen retroperitonealer 
Hamatome die Blutung aus metastatischen Nebennierentumoren gesellt. Das 
Krankheitsbild beginnt p16tzlich aus vollster Gesundheit heraus mit heftigsten 
Schmerzen nicht kolikartiger Beschaffenheit und ausgesprochener Shockwirkung. 
Differentialdiagnostisch wichtig ist die Bauchubersichtsaufnahme, bei der man 
die Niere und den Psoas durch eine intensive gleichmaBige Verschattung ver­
deckt sieht. Fur die Behandlung kommt nur Beseitigung der Blutungsquelle 
nach Abklingen der Shockwirkung in Frage. 

Es ist sehr beachtlich, daB ein groBer Teil dieser bosartigen Rindengeschwulste 
oft mit Storungenin der Ausbildung der sekunddren Geschlechtsmerkmale, aber 
auch mit Storungen der Sex~talfunktion (DONALDSON und HOWARD) bzw. Ver­
anderungen im Geschlechtscharakter (BOElI'IINGHAUS) vergesellschaftet ist. Die 
malignen Rindentumoren fuhren in wenigen Jahren, meist in friiher Kindheit, 
zum Tode. Es ist daher verstandlich, daB in solchen Fallen diese Sexualverande­
rungen nicht so tiefgreifend sind, daB sie aber gewohnlich rascher sich ent­
wickeln (PITIWLFFY-SZABO). 

Die andere Gruppe der Rindentumoren umfaBt die Adenome der N eben­
nierenrinde, die fur die Lehre der inneren Sekretion von besonderem Interesse 
sind. Der Begriff des Interrenalismus ist von MATHIAS gepragt worden und 
deckt sich etwa mit der Benennung "Interrenal genitales Syndrom" von 
SCHWARZ-BIEDL oder "Syndrome genito-surn3nal" von GALLAIS-KRAUS. Die 
Storungen betreffen also in erster Linie die Geschlechtssphare. Die Analyse 
der zahlreichen hierher gehOrigen veroHentlichten Krankheitsfalle ergibt grosso 
modo drei definierbare Erscheinungsformen dieses Syndroms: 

1. Gleich- oder gegengeschlechtliche Friihreife. 
2. Virilismus. 
3. Intersexualitat mit ihren verschiedenen Formen auch des mannlichen 

und weiblichen Pseudohermaphroditismus. 
Das pathologisch-anatomische Kennzeichen fiir aIle diese Formen ist die Kombination 

mit Hyperplasie odeI' Geschwulstbildung del' Nebennierenrinde. Den Anteil des Interrenal­
organs am erwahnten Syndrom betrifft einzig und alIein die libermii.Bige Menge von Rinden-
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parenchym, das teilweise -auch -in-versprengten, sog. MAROHANDSchen Beizwischennieren 
vorkommen kann .. Adenomknoten der Nebennierenrinde sind ein haufiger Befund; sie 
finden sich bei fast 33 % aller Erwachsenen in jedem Alter und ohne Unterschied des Ge­
schlechts und sind fast durchweg doppelseitig anzutreffen (DmTRICH und SmGMUND). 1m 
Gegensatz zu den akzessorischen Rindenklloten stehen die Adenome in einer gewissen Be­
ziehung zur Funktion und zum Chemismus der Nebennierenrinde. Die Adenome, die ge­
wissermaBen aIs Produkte einer Fehldilferenzierung aufzufassen sind, verhaIten sich chemisch 
und funktionell anders alB die Umgebung, sie miissen offenbar aIs Ausdruck einer nber­
funktion gedeutet werden (DmTRICH und SIEGMUND). 1m VerhiHtnis zur autoptischen 
Haufigkeit ist es auffallend, daB es bei Erwachsenen nur in einem verhaltnismal3ig kleinen 
Teil von Adenomen der Nebennierenrinde zu dem bekaunten Symptomenkomplex des 
Hirsutismus bzw. Virilismus kommt. Erwahnenswert ist hier eine Arbeit von NEUHAUS, 
die bei H ypertonikern doppelt so haufig Rindenadenome fand wie bei Nichthypertonikern. 
Wichtig ist aber die Feststellung, daB ein Drittel der Adenome ohne BlutdruckerhOhung 
einhergeht. Gesetzma13ige Beziehungen lassen sich daher zwischen Adenom, und Hyper­
tonie keineswegs ableiten. Es liegt naher, die Haufung der Adenome mit LANDAU aIs ein 
vermehrtes Ausknospen von Adenomkeimen unter dem EinfluB einer Rindenhypertrophie 
zu deuten (NEUHAUS). Die Auffassung, daB die Epilepsie vielleicht mit Adenomen der 
Nebennierenrinde (DEREVICI und SMILOVICI, DEREVICI und STEFANESCO) in ursachlichen 
Zusammenhang zu bringen sei, ist wohl abzulehnen. 

Klinisch unterscheiden sich die Rindentumoren, je nachdem sich die Er­
krankung im kindlichen, jugendlichen oder erwachsenen Organismus abspielt, 
d. h. also je nach dem Zeitpunkt ihrer Manifestation. Bei kindlichen Indi­
viduen ist im allgemeinen die enorm beschleunigte Korperentwicklung und 
noch mehr die friihzeitige Geschlechtsreife mit vorzeitiger Ausbildung der 
sekundaren Geschlechtsmerkmale und der auBeren Geschlechtsorgane hervor­
zuheben. Bemerkenswert ist ferner die Fettsucht, das beschleunigte Korper­
wachstum mit Erhaltenbleiben der kindlichen Dimensionen, die beschleunigte 
Ossifikation und Dentition sowie vor allem die starke Korperbehaarung, die 
beirn Madchen gewohnlich virilen Typus annimmt. 

MAINZER hat einen Fall von Rindentumor bei einem 81/Jahrigen Knaben beschrieben, 
der neben einer Pubertas praecox einen Hochdruck von iiber 200 mm Hg aufwies. Bemerkens­
wert ist ferner, daB gelegentlich Rindencarcinome mit Hirsutismus, Fettsucht und Hyper­
tension einhergehen (GRAEF, BUNIM und ROTTINO). Die Frage, ob moglicherweise blut­
druckregulierende Faktoren nicht allein im Mark, sondern auch in der Rinde der Neben­
niere vorhanden sind, ist bisher nicht geklart. Es ist zur Zeit wohl nicht erlaubt, lediglich 
auf Grund des gleichzeitigen V orkommens eines malignen Hypertoniesyndroms und eines 
Nebennierenrindenepithelioms (THIEBAUT, GUILLAUMAT und PUCA) auf ursachliche Zu­
sammenhange zwischen maligner vascularer Nierensklerose und Nebennierenrindentumor 
zu schlieBen. 

Es ist bekannt, daB die intellektuelle Entwicklung solcher Kinder im all­
gemeinen hinter der korperlichen und sexuellen zuriickbleibt, daB also die 
psychischen Funktionen auf einer durchaus kindlichen Stufe stehenbleiben. 
1m Vordergrund des klinischen Zustandsbildes stehen also bei iiberfunktionieren­
den Rindengeschwiilsten die innigen Beziehungen zur Sexualsphare. Fast immer 
handelt es sich urn Madchen. Der Genitalapparat ist nicht nur morphologisch, 
sondern vielfach auch funktionell vorzeitig entwickelt; solche Madchen konnen 
menstruieren, ihr Uterus ist voll entwickelt, in den groBen Ovarien finden sich 
echte Corpora lutea. Bei Knaben beobachtet man vor der Pubertat ebenfalls 
beschleunigtes Korperwachstum mit vorzeitiger Entwicklung der sekundaren 
Geschlechtsmerkmale (Stimmwechsel, starke Behaarung des Gesichtes, des 
Rumpfes und der Genitalregion). 
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Ditferentialdiagnostisch kommen bei dieser ~sexuellen Fruhrei/e hauptsachlich 
noch Hirngeschwiilste (in der Gegend des 3. Ventrikels), Zirbeldriisen- und 
Keimdriisentumoren in Betracht. So berichten GRAGERT und WmSENER iiber 
Pubertas praecox partialis bei einem 4jahrigen Madchen mit polymorphzelligem 
Ovarialsarkom, das sich offenbar aus einem Granulosazelltumor entwickelt hatte; 
nach operativer Entfernung der Geschwulst bildete sich der Symptomenkomplex 
der Pubertas praecox zuriick. In seltenen Fallen fiihren Gliome des Zwischenhirns 
zum Bilde der Pubertas praecox (SAAR). Fiir das Vorliegen einer ZirbeldriiBen­
geschwulst soll vor allem der Nachweis geistiger Friihreife sprechen, ferner fehlen 
selten Druckerscheinungen von seiten des - mitunter auch rontgenologisch sicht­
baren - Tumors auf die benachbarten Hirnpartien. KeimdriiBengewachse ver­
laufen klinisch im allgemeinen ohne die Erscheinungen des Hirsutismus. Viel­
leicht besteht zwischen diesen drei Formen der vorzeitigen Entwicklung insofern 
ein inniger Zusammenhang, als gewissermaBen die Nebennierenrinde das ver­
bindende Glied darstellt (F.ALTA). 

1m jugendlichen oder rei/en Organismus gehen diese Rindentumoren bei 
weiblichen Personen mit den typischenZeichen der Vermii,nnlichung (Amenorrhoe, 
Vergroberung und Vermannlichung des Gesichtsausdrucks, Bartwuchs, starker 
Haarwuchs mit mannlicher Verteilung iiber den Korper und mit Pigmentierung, 
SchrumpfungsprozeB der Briiste, Veranderung der Stimme, VergroBerung der 
Talgdriisen der Haut [Acne vulgaris], allgemeine Fettsucht) einher. Bei solchen 
Kranken kommt es also im wesentlichen zu einer ausgesprochenen Storung der 
Keimdrusenfunktion mit Involution des Uterus und daneben zur Fettsucht und 
zur Hypertrichose von bestimmter Lokalisation (Linea alba, Gesicht), die sonst 
nur dem virilen Typus zukommt. Die bei Virilismus oft beobachtete Homo­
sexualitat oder verminderte Heterosexualitat solI oft nach Entfernung einer 
Nebenniere verschwinden, so daB die Nebennierenchirurgie mit der Chirurgie 
der anderen endokrinen Driisen bei Uberfunktionszustanden auf die gleiche Stufe 
zu setzen ware (BROSTER und VINES). 

In diesem Zusammenhang interessiert eine klinische Beobachtung von SAPHIR und 
PARKER, die bei einem 15jahrigen Madchen neben einer Fettsucht und Amenorrhoe aus· 
gesprochenen Hirsutismus feststellten. Bei der Operation fand man Nieren und Neben­
nieren makroskopisch unverandert, hingegen zeigte das rechte Ovar drei stecknadelkopf­
groBe Cysten. Die histologische Untersuchung des exstirpierten Eierstockes ergab ein Netz 
von Zellen, die Nebennierenrindenzellen glichen. Nach der Operation setzte die Menstruation 
wieder ein. Auf Grund dieser klinischen Beobachtung ist die Moglichkeit naheliegend, 
daB die Rindenzellen Sexualhormon ·bilden konnen; hierfiir spricht auch der gemeinsame 
Ursprung der Nebennierenrinde und der Ovarien aus dem Colomepithel der Urogenital­
falte (SAPHIR und PARKER). 

Bei Rindentumoren, die sich im erwachsenen mii,nnlichen Organismus ent­
wickeln, findet man ebenfalls ausgesprochene Ruckbildung der KeimdriiBen 
und typische Verweiblichung (SIMPSON und JOLL) , wie man sie sonst nur beim 
Spateunuchoidismus zu sehen gewohnt ist. Von grundsatzlicher Wichtigkeit 
erscheint aber die Tatsache, daB normale Keimdriisenfunktion und Virilismus 
sich nicht auszuschlieBen brauchen. Zweifellos gibt es Frauen mit vollkommen 
viriler Behaarung, Bartwuchs und allgemeiner Hypertrichosis, bei denen das 
Genitale vollstandig normal entwickelt ist und auch normal funktioniert. 
BERBLINGER hat bei solchen Frauen mit Yirilismus auffallend hohe Neben­
nierengewichte nachweisen konnen. 
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N ach der Geschlechtsreite zeigen Rindentumoren beim Manne gelegentlich 
heterosexuelle Merkmale. Besondere Beachtung verdient hier eine Kranken­
beobachtung von HOLL, der bei einem 44jahrigen Manne ausgesprochene Fett­
sucht, Verweiblichung der Bruste (Gynakomastie), Schwinden der Karper­
behaarung, Acne, Ruckbildung der auBeren Geschlechtsorgane sowie vallige 
Impotenz beobachtet hat. Nach gegluckter operativer Entfernung des Rinden­
gewachses gingen aIle Erscheinungen, auch die Impotenz, zuruck. Ebenso 
berichtet REDLICH uber ein hypernephroides Blastom mit deutlicher Impotenz. 
Bei hypernephroiden Tumoren des Eierstockes k6nnen gelegentlich bei Frauen 
die Zeichen der Vermannlichung fehlen, es tritt dann aber in der Regel entweder 
eine hochgradige Fettsucht (GRAEF, BUNIM und ROTTINo) oder Magersucht in 
Erscheinung (NEUMANN). 

Von grundsatzlicher Bedeutung erscheinen vor ailem noch Untersuchungen von MATHIAS, 
der den Nachweis erbracht hat, daB solche geschwulstartige Veranderungen der Neben­
nierenrinde auch Friihreife mit gleich- oder andersgeschlechtlichem Charakter, Pseudo­
hermaphroditismus sowie heterosexueile Umstimmung nach der Geschlechtsreife (vermann­
lichende Wirkung bei Frauen bzw. verweiblichende Wirkung bei Mannern) bewirken kiinnen. 
DOMENICI hat eine Familie beschrieben, in welcher mehrere Faile von Anomalie der Sexual­
organe sich fanden, die mit Veranderungen der Nebennieren zusammenhingen. Unter 
Intersexualitiit (Zwittertum) verstehen wir bekanntlich das gleichzeitige Vorkommen oder 
die Interferenz von Geschlechtsmerkmalen beider Geschlechter an einem Individuum. Die 
vollkommenste Form von Zwittertum stellt natiirlich der echte Hermaphrodit dar, bei dem 
alw die Keimdriisen bisexuell angelegt sind (Faile von sog. Ovotestis). Neben dieser anlage. 
maBig bedingten konstitutionellen Intersexualitiit gibt es noch eine andere Form von in­
kret01·isch-hormonalem Zwittertum, die sich bei vorher normal gebauten und sexuell diffe­
renzierten Individuen allmahlich entwickeln kann. Pathogenetisch liegt in solchen Failen 
entweder eine Geschwulstbildung seitens der Nebennierenrinde oder der Keimdriisen vor. 
Nach Entfernung des Rinden- bzw. Keimdriisentumors kiinnen sich diese heterosexuellen 
Geschlechtsmerkmale wieder vollig zuriickbilden. Uber eindrucksvolle Beobachtungen 
einer derartigen reversiblen Vermannlichung oder Verweiblichung vorher normaler erwach­
sener Frauen und Manner durch Ovarial-, Hoden· bzw. Nebennierenrindentumoren ist 
im Schrifttum wiederholt berichtet worden. Es ist aber immer noch unentschieden, ob 
das Eingreifen des Rindenhormons nicht nur beim hormonalen Zwitter eine Rolle spielt, 
sondern iiberhaupt bei allen Zwitterbildungen (BOSSELMANN). Die bei Sauglingen beob­
achtete Intersexualitat mit charakteristischer Nebennierenrindenhyperplasie ist in erster 
Linie keimbedingt und den Gesetzen der Geschlechtsbestimmung unterworfen (WERTHE­
MANN). Eine hormonale Beeinflussung ist zwar miiglich, braucht aber keineswegs trotz 
nachweisbarer Nebennierenhyperplasie weder zur Entfaltung noch zur morphogenetischen 
Auswirkung zu fiihren, wenn keine konstitutionell, d. h. anlagemaBig bedingte Veranlagung 
dazu besteht (WERTHEMANN). 

Der Londoner Chirurg BROSTER kommt auf Grund eines urnfangreichen 
Beobachtungsmaterials zu dem SchluB, daB es sich bei der allmahlichen Ruck­
bildung der weiblichen primaren und sekundaren Geschlechtsmerkmale und dem 
Hervortreten der mannlichen Geschlechtsmerkmale nicht um eine Erkrankung, 
sondern um eine bestimmte Abweichung von der normalen Entwicklung der 
Nebennieren handelt. Das schwierige Kapitel der adrenogenitalen Syndrome 
teilt BROSTER, der auch die diesbezuglichen operativen Aussichten klar heraus­
gearbeitet hat, klinisch in vier verschiedene Gruppen ein, namlich in den adre­
nalen Pseudohermaphroditismus (die Veranderungen, die sich schon wahrend der 
P1lbertat zeigen, sind von primarer Amenorrhoe begleitet), in die adrenale Ver­
mannlichung (die Veranderungen stellen sich hier erst nach der Pubertat ein mit 
Regelstorungen oder sekundarer AmenorrhOe), in die schwache Vermannlichung 
mit anderen endokrinen Storungen nach derPubertat (Fetttyp!) und schlieBlich 
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in die Vermannlichung nach de1' Menopau8e. Maskulinisierung der Frau und 
Virilismus scheinen bei sonst sehr ahnlichem klinischen Bilde flir Nebennieren­
rindentumor und gegen das basophile Adenom des Hypophysenvorderlappens zu 
sprechen (LAWRENCE). ZU8ammen!a88end bleibt also festzusteIlen, daB bei 
Erwachsenen das klinische Bild des Rindentumors gelegentlich sogar durch die 
charakteristische Ausbildung kontrasexueller Merkmale (Vermannlichung bzw. 
Verweiblichung) gekennzeichnet wird. Die Riickbildung der Symptome nach 
operativer Entfernung solcher Tumoren beweist, daB es sich um die Folge einer 
iibermaBigen Rindenfunktion der Nebennieren handelt. 

Die Progno8e der Nebennierenrindengewachse kann heute nicht mehr als 
ganz ungiinstig angesehen werden. AIlerdings muB die Diagnose moglichst 
friihzeitig gestellt werden, bevor die Geschwiilste schon Metastasen gesetzt oder 
sonst eine inoperable GroBe erreicht haben. Die Unterscheidung zwischen baso­
philen Adenomen des Hypophysenvorderlappens und gewissen Ovarialtumoren 
kann gelegentlich sehr schwierig sein (SCHOLL). Sexuelle Friihreife beim Kind 
und Anderung des Geschlechtscharakters beim Erwachsenen, die Art der Fett­
verteilung und des Haarwuchses sprechen fiir Rindentumor, der bei der Frau 
sehr viel haufiger ist als beim Manne. Negative Befunde beziiglich Hypophyse 
und Ovarien sichern die Diagnose so weit, daB selbst bei negativem Lokalbefund 
(Palpation, Pyelogramm) eine probatorische Operation berechtigt ist (SCHOLL). 
Die Therapie kann letzten Endes nur eine chirurgi8che sein. Die gegenseitige 
Nebenniere ist haufig atrophisch, weshalb die Gefahr des postoperativen Shock­
todes sehr groB ist (SCHOLL). Nach gegliickter operativer Entfernung des Neben­
nierenrindentumors gehen die krankhaften Erscheinungen meist zuriick, so daB 
durch die klinische Beobachtung am Krankenbett bewiesen wird, daB die Krank­
heitssymptome durch Wirkstof£e bedingt sind, die dem Gewachs entstammen. 
In anderen Krankheitsfallen werden die Symptome des Hirsutismus durch 
Zufuhr von Ovarialextrakten anscheinend gebessert (MEYLER und HOMMES). 

b) N e bennierenmar ktumoren. 

Die hierher gehorenden Ge8chwiil8te de8 N ebennierenmark8 gehoren zu den 
seltensten Gewachsbildungen iiberhaupt. Ihre morphologische Einteilung erfolgt 
heute unter Beriicksichtigung der Histogenese und des Reifungsgrades. 

Dem funktionellen Synergismus von Sympathicus und Nebennierenmark entspricht 
auf Grund der ontogenetischen Entwicklung eine gemeinsame Anlage. Die Geschwiilste 
der Nebenniere lassen sich einerseits von den einzelnen, zum Organ vereinigten reifen Ge­
weben und ihren unreifen Vorstufen ableiten, andererseits gehen die gleichen Tumoren 
von auBerhalb der Nebenniere gelegenen selbstandigen Organen, sofel'll sie sich aus diesen 
Geweben aufbaucn, aus. In der iibersichtlichen Zusammenstellung del' Tabelle 5 werden 
den einzelnen Geweben die entsprechenden bekannten Geschwiilste gegeniibergestellt. 
Auf die malignen unreifen Geschwulste mit mangelnder Gewebsdifferenzierung (Sympatho­
goniom, Sympathoblastom), die, abgesehen von ihrer histologischen Struktur durch ihr 
fast ausschlieBliches Vorkommen bei Neugeborenen und Kleinkindern gekennzeichnet sind, 
soll hier nicht naher eingegangen werden. Hingegen erscheint es notwendig, in del' Gruppe 
del' Neuroblastome del' Nebennierenmarksubstanz die ganz unreifen Sympathogoniome 
von den etwas h6her entwickelten Sympathoblastomen zu trennen, die sich nach Unter­
suchungen von RINSCHEID durch das Verhalten ihrer Zellen und ihrer Fasersubstanz unter­
scheiden und zwischen denen es flieBende Ubergange gibt. Ferner k6nnen unter den Sym­
pathoblastomen neuerdings zwei Typen voneinander abgegrenzt werden, namlich Tumoren 
mit typischen extracellularen, Korbgeflechte bildenden Nervenfasern, deren Ursprung aus 
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Tahelle 5. (Nach HEGGLIN und NABROLZ.) 

Organ 

Sympathieus 

Nebenniere 

Gewebe 

Chromaffine Zellen 
N ervose Zellen 

Rindenzellen 
Chromaffine Zellen 

N ervose Zellen 
Phaoehrome Korper Chromaffine Zellen 

(Paraganglien) 

GeschwiiIste 

unreife (maligne) 

Phaoehromoblastom 
. Sympathogoniom 
Sympathoblastom 

Maligne Rindengesehwiilste 
Phaoehromo blastom 

Sympathogoniom 
Sympathoblastom 

(Phaoehromoblastom) 

reife (benigne) 

Phaoehromoeytom 
Ganglioneurom 

Rindenadenom 
Phaoehromoeytom 

Ganglioneurom 

Phaoehromoeytom 

den Gesehwulstzellen gelegentlieh sieher erkannt werden kann, und Gesehwiilste, in denen 
bei Fehlen extracellularer Nervenfasern das Protoplasma der Geschwulstzellen von einem 
Gefleeht feinster silberimpragnierbarer Nervenfasern ausgefiillt ist (RINSCHEID). 

Die ausgereiften, von der Marksubstanz ausgehenden Geschwulstformen der Neben­
niere werden vor allem dureh den ehromaffinen Tumor (Paragangliom, Phaochromozytom) 
bzw. das Ganglionneurom vertreten. Solehe Tumoren konnen aueh von den iibrigen Para­
ganglien ausgehen (DISTEFANO, BAUER und LERICRE, SPONROLZ, CAVAZZANI). In einzelnen 
Krankheitsfii1len zeigen Ganglionneurome und Sympathogoniome das gleiehe Syndrom, 
trotzdem keine chromaffinen Zellen in ihnen gefunden werden. Dieser Befund und die Kom­
bination aller drei Zellarten in einem Tumor deuten naeh HOLST auf den gemeinsamen 
Ursprung dieser drei Zellformen hin. Das charakteristisehe Kennzeichen dieser aus typisehen 
ehromaffinen Zellen bestehenden Nebennierenmarktumoren, die gewohnlieh als HamartrYJ11,e 
im Sinne von E. ALBRECHT aufgefaBt werden, liegt in der Eigenschaft der Gesehwulstzellen, 
sich mit Chromsalzen zu braunen. Die Nebennierenmarksubstanz ist gleichsam die driisige 
Erseheinungsform des Sympathieus (ZINCK). Solche Paragangliome fiihren - woW infolge 
starker Adrenalinaussehiittung - nieht selten zu plotzlichem Tod (MINOVICI und BONCIU). 
Morphologiseh unterscheiden sieh diese Tumoren von anderen der gleiehen Art bisweilen 
durch das FeWen der sonst typisehen alveolaren Anordnung (BIANCHEDI). 

Biologisch und klinisch interessant werden diese Marlcgeschwulste aber erst 
durch klinische Beobachtungen und Veroffentlichungen, aus denen hervorgeht, 
daB das am Krankenbett festgestellte Krankheitsbild der paroxysmalen Hyper­
tension zu einem bei der Operation oder Sektion gefundenen Tumor der Neben­
niere vom typischen Bau des Phaochromozytoms in ursachliche Beziehung 
gesetzt werden konnte (ORTH, PAUL, KALK, BUCHNER). Gelegentlich gehen 
solche Marktumoren mit Hochdruclc und jugendlicher Arteriosklerose einher 
(KREMER). In anderen Fallen wiederum besteht tiber langere Zeit hindurch 
ein Dauerhochdmclc, der dann p16tzlich kardial dekompensiert und in der De­
kompensation stirbt. 

KAHLAU berichtet iiber eine solche sehwere Hypertonie, bei der die Autopsie Tumoren 
in beiden Nebennieren, und zwar reehts ein Phaochromozytom und links ein Rinden­
adenom, aufdeckte. Au/3erdem bestand ein Adenom der Hypophyse, das wahrscheinlich 
seinen Ausgang vom Mittellappen genommen hatte. Der Tod war durch eine Blutung 
in den rechten Rindentumor herbeigefiihl't worden, wobei offenbar gro/3e Adrenalinmengen 
angeschwemmt worden waren. Merkwiirdigerweise hatte weder der Rindentumor noch der 
Hypophysentumor innersekretorische Storungen verursacht. 

Der Nachweis einer Uberfunktion des Nebennierenmarks ist in vivo bisher 
nur schwer zu erbringen, da eine exakte klinische Methode zur Adrenalinbestim­
mung im stromenden Elute immer noch fehlt und die biologischen Methoden 
versagen konnen. Wir sind daher auf die klinische Analyse des Krankheitsbildes 
solcher Markgewachse angewiesen. 
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Diese Phaochromozytome machenklinisch nicht in allen Fallen Symptome; wo die­
selben abel' vorhanden sind, pflegen sie sehr charakteristisch zu sein. Das fuhrende Sym­
ptom ist die paroxysmale Hypertension. Andere chromaffine Tumoren (z. B. des Glomus 
caroticum) gehen nicht mit paroxysmaler Hypertension einher (HOWARD und BARKER). 
Die Anfalle dauern wenige Minuten bis zu vielen Stunden (durchschnittlich 1-2 Stunden), 
treten anfangs selten, sogar in jahrelangen Intervallen, spateI' immer haufiger, oft taglich 
auf. Mit VorIiebe treten die Anfalle nachts, in den fruhen Morgenstunden und nach den 
Mahlzeiten auf (HOWARD und BARKER). Symptomatologisch bemerkenswert sind also VOl' 

allem die anfallsweise auftretenden Zustiinde von BlutdruckerhOhung mit Sympathicusreiz­
erscheinungen (Pupillenerweiterung, Erbrechen, Tachykardie, Blutzuckeranstieg, Glykosurie, 
Niesen, SchweiBausbriiche, Kalt- und Blauwerden del' Hande und FiiBe, Anfalle von 
Blasse mit nachfolgender Hautrotung, Koma auf Grund von Hirndruck, Atemnot und Er­
stickungsanfalle, Shockneigung, Lungenodem, zuweilen RECKLINGHAUSENsche Krankheit 
(CHAMBERLAIN, D!BROWSKI und Mitarbeiter). In del' Regel ist bei diesen Kranken nicht 
nul' ein Anstieg des systolischen, sondern auch des diastolischen Druckes festzustellen 
(HEGGLIN und NABHOLZ). Bemerkenswert und bisher wenig beschrieben ist das Auftreten 
einer Pupillenstarre auf del' Hohe des Anfalls (LANDAU und Mitarbeiter). Die im schweren 
Anfall ausgesprochene Pupillenerweiterung zeigt keine Lichtreaktion (HEGGLIN und NAB­
HOLZ). Besteht gleichzeitig eine Schwangerschaft, so konnen derartige Anfalle jedesmal 
kraftige Uteruskontraktionen bzw. eine Fruhgeburt auslosen (BURGESS, WATERMAN und 
CUTTS). Oft kommen die Kranken in einem solchen Anfall urns Leben (Apoplexie, Lungen­
odem, Herzinsuffizienz). Plotzlich einsetzende Lungenddemanfalle diirfen als sehr charak­
teristisches und diagnostisch wertvolles Symptom betrachtet werden, da sie durch den 
Herzbefund allein nicht erklart werden und infolgedessen einen anderen Entstehungs­
mechanismus annehmen lassen. Das ganze klinische Bild des Marktumors erinnert somit 
an einen in Schiiben auftretenden Sympathicusreizzustand, d. h. also an eine betrachtUche 
Adrenalinausscheidung ins Blut. In del' Tat pflegen solche Markgeschwiilste auch geradezu 
erstaunliche Adrenalinmengen zu enthalten. So konnte in dem von KALK beschriebenen 
Krankheitsfalle in dem Marktumor eine Adrenalinmenge von etwa 375-500 mg nachge­
wiesen werden, wahrend sonst als Durchschnittswert fiir den Adrenalingehalt beider Neben­
nieren nul' 4,22 mg angegeben werden. 

Jeder Arzt sollte daher die Kreislaufstdrungen kennen, die bei Nebennierenmark­
geschwiilsten anfallsweise auftreten (Herzklopfen, Schmerzen in del' Herzgegend [beson­
del's unter dem BrustbeinJ, starke Blasse, SchweiBausbruch iiber dem ganzen Korper 
[am Ende des AnfallesJ). Wahrend des Anfalles fiihlen sich Hande und FiiBe trotz sub­
jektiven Hitzegefiihls seitens des Kranken kalt an, ab und zu kommt es zu Zuckungen 
in den Fingern, meist besteht Temperaturerhohung wahrend des Anfalles (bis zu 400), 
die Drucksteigerung im AnfaH kann iiber 300 mm Hg betragen. Es bleibt vorlaufig un­
geklart, warum in einzelnen Fallen rhythmische Blutdr1wkschwankungen wahrend des An­
falles (zwischen abnorm hohen und abnorm niedrigen Werten) beobachtet werden (HOWARD 
und BARKER). Oft beobachtet man - ahnlich del' febrilen Albuminurie - im Anfall als 
Ausdruck einer leichten akuten Nephrose eine geringe EisweiBauscheidung im Urin, ab 
und zu auch Glykosurie. PositiveI' Urinzuckerbefund hat in den ersten Krankheitsfallen 
zur klinischen Fehldiagnose Diabetes mellitus (BIEBL und WICHELS) odeI' sogar Coma 
diabeticum (SCHRODER) gefiihrt. Albuminurie und Glykosurie nach dem Anfall sind abel' 
keineswegs die Regel. Die Schmerzen unter dem Brustbein und die hochgradigen Be­
klemmungsgefiihle in del' Brust werden durch einen Angiospasmus del' Coronararterien 
infolge del' Hyperadrenalinamie verursacht. Diese Anfalle treten zunachst vereinzelt auf 
und nehmen mit del' Zeit an Haufigkeit und Intensitat zu. 1m spateren VerIauf der Er­
krankung konnen tagsiiber mehrere Anfalle auftreten, zwischendurch fiihlen sich die Kranken 
vollkommen gesund und zeigen auch keinerlei Krankheitssymptome> (SUERMONDT). 

Die Kranken neigen zu Blutungen aZZer Art, besonders abel' aus del' Nase und im Augen­
hintergrund. Letztere sind del' Grund fiir verschiedentlich auftretende Sehstorungen bis 
zur volligen Erblindung. Gelegentlich wird eine Retinitis albuminurica beobachtet (NAGEL­
BRENNER-KoNZETT). Oft klagen die Kranken iiber heftigste Kopfschmerzen (LAUBRY 
und BERNAL), iiber kolikartige Schmerzen im ganzen Leib (TILMA1<""N) und iiber Druck­
schmerzhaftigkeit in del' Nierengegend (PIOTROWSKI und ODY), wo sich del' Tumor befindet. 
Diese Merkmale konnen d>ifferentialdiagnostisch von Bedeutung sein, wenn es gilt, essentielle 
Hypertonien auszuschalten. 
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Eine sehr genaue Kreiswiurjunter8UChung wahrend der Anfalle bei einer 25jahrigen Frau 
mit rechtsseitigem Phaochromozytcm haben BURGESS, WATERMAN und CuTTS vorgenommen: 
im Beginn des AnfalIs war der Puls regelmaBig und klein (120-140 in der Minute), der 
Blutdruck betrug 65/40 mm Hg. Innerhalb weniger M:fuuten trat unter betrachtlichem 
Lauterwerden der Herztone und einer Pulsverlangsamung eine deutliche Arrhythmie auf. 
Der Blutdruck stieg auf 240/180 mm Hg an. Die Herzstromkurven zeigten auf der Hohe 
der AnfalIe das Auftreten festgekuppelter "escaped beats", also ein regelmaBiges Einspringen 
einer atrioventrikularen Extrasystcle, bei einem P-P-Abstand von 1,1 Sekunden. AlB Er­
klarung fiihren die Autoren an, daB der Reiz, der wahrend der AnfalIe das gesamte sym­
pathische Nervensystem betrifft, starker auf den AV-Knotm wirkt als auf den Sinusknoten. 
Da auch an der P-Zacke manchmal Veranderungen (Negativwerden des P und Verkleinerung 
des Abstandes P Q) auftraten, muB offenbar ein Wandern der Reizentstehung zwischen 
Sinus- und AV-Knoten angenommen werden. Vor dem Rontgenschirm zeigte das Herz 
im Beginn kleine Pulsationen, auf der Hohe der Anfalle hingegen sehr kraftige und leb­
hafte Aktion mit deutlichen Extrasystolen. HEGGLIN und HOLZMANN beobachteten bei 
einer Patientin mit Nebennierenmarktumor folgende EKG- Veranderungen: Wahrend der 
typischen AnfalIe von paroxysmaler Hypertension kam es zu Sinusverlangsamung und 
-arrhythmie, Pararrhythmie durch einfache Dissoziation von Sinus- und AV-Rhythmus, 
alleinherrschendem A V -Rhythmus, MOBITzscher Interferenzdissoziation, abnormer Sinus­
reizbildung mit sinu-aurikularem Block, Verkiirzung der QT-Distanz, Abflachung der 
T-Wellen sowie Kammerextrasystolie. Nach schweren, mit Lungenodem verbundenen 
Anfallen stellten sich hochgradige, aber reversible QT -Veranderungen und zum Teil tief 
negative T -Wellen in mehreren Ableitungen ein. Die Veranderungen im AnschluB an schwere 
Anfalle diirften vorwiegend auf eine durch die abnorme Adrenalinausscheidung bedingte 
Stoffwechselstorung des Herzmuskels zuriickzufiihren sein. Die beschriebenen EKG-Ver­
anderungen, die teils auf eine kombinierte Sympathicus- (durch das Adrenalin) und Vagus­
reizung (durch die HERINGschen Blutdruckziigler infolge des rasch ansteigenden Blut­
drucks), teils nur auf letztere allein zu beziehen sind, stehen mit den bekannten klinischen 
Erscheinungen im Zusammenhang und sind deshalb der Symptcmatologie dieses seltenen 
Krankheitsbildes anzureihen (HEGGLIN und HOLZMANN). 

Solche Markgewachse fiihren zunachst im allgemeinen bei vollig gesundem GefaBsystem 
zu keiner Dauerschadigung, schlieBlich konmmt es aber zu sklerotischen Gefa{3wandverande­
rungen (GARTNER). Selbstverstandlich ist bei der Beurteilung arteriosklerotischer Ver­
anderungen das Alter des Individuums in Betracht zu ziehen. Streng genommen, sind diese 
also nur bei jiingeren Individuen im Sinne einer Riickwirkung der chromaffinen Ge­
schwulst auf den Gesamtcrganismus zu verwerten (KREMER). Hervorzuheben ist, daB 
diese GefaBveranderungen (Sklerose der Arterien und besonders der Arteriolen) keines­
wegs immer diffus ausgebildet sind, fast immer aber in der Niere und dort zum Teil ganz 
besonders schwer bis zur Ausbildung von Schrumpfniere verschiedenen Grades gefunden 
werden (PAUL, KREMER, HERDE, SPONHOLZ~ HEGGLIN und NABHOLZ). 

Die anfallsweise auftretende Blutdrucksteigerung wird mit Sicherheit durch eine akute 
H vperadrenalinamie ausgelost. Wenn dieselbe Ursache fUr den Dauerhochdruck Geltung haben 
solI, so muB entweder der "Obergang einer akuten in eine dauernde oder eine von Anfang 
an chronische vermehrte Adrenalinsekretion aus dem Tumor angenommen werden. Dieser 
Mechanismus ist nicht beweisbar, aber auch keineswegs auszuschlieBen, da der Adrenalin­
spiegel im Blute bis heute nicht bestimmbar ist. Es erscheint naheliegend, das Zustande­
kommen eines fixierten Hochdruckes auf die Nierenarteriosklerose zuriickzufiihren. Es 
ist aber zu betcnen, daB Faile von konstantem Hochdruck sicher nicht renaler Genese 
beobachtet wurden, und ferner, daB schwere Arteriosklerose der Nieren ohne Dauerhoch­
druck bestehen kan;n (HEGGLIN und NABHOLZ). 

Das Leiden tritt im jugendlichen bis mittleren Alter auf, bei Mannern gleich haufig 
wie bei Frauen, meist einseitig, entwickelt es sich bei schnell verlaufenden FalIen innerhalb 
eines Jahres, sonst betragt in der Regel die Krankheitsdauer 5-10 Jahre. Manchmal 
konnen die Marktumoren der Nebennieren durch Palpation der Nierengegend diagnostiziert 
werden, durch diese Palpation kann sogar ein typischer Anfall ausgelOst werden. AuBer 
der Leukocytose zeigen solche Kranke Abnahme der Eosinophilen und zunehmende 
Lymphocytose (HEGGLIN und NABHQLZ). 



Erkrankungen der Nebennieren. 877 

Rontgenaujnahmen des Bauches.und .. Pyelogr.amme erleichtern die Lagebestirnmung des 
Tumors. Haufig erweist die Operation, daB der getastete Tumor der von der Nebennieren­
geschwulst herabgedrii.ngten Niere entspricht (HOWARD und BARKER). Die Operation 
bringt Heilung, sonst erfolgt der Tod an Apoplexie oder Herzinsufiizienz durch eine plotz­
liche - durch Blutung in den Tumor bedingte - iibermaBige Ausschiittung von Adrenalin 
oder irn Shock (EVANS). 

Es erscheint nicht ausgeschlossen, daB sich unter den Fallen der von PAL 
beschriebenen sog. Blutdruckkrisen, die ein ahnliches klinisches Bild bieten, 
haufiger Tumoren des Nebennierenmarks mit dem fiihrenden Symptom des 
paroxysmalen Hochdrucks verbergen. Inwieweit manche Formen von Dauer­
hochdruck auf einer Uberfunktion der Nebennieren (PAUL) beruhen, ist noch 
unentschieden; fur einen oder den anderen Krankheitsfall mag dies vielleicht 
gelten, allgemein ist dies aber trotz gewisser anatomischer Arbeiten, die bei der 
Hypertonie eine VergroBerung der Nebennieren (LANDAU, F:REI, v. LUCADOU) 
ergeben haben, klinisch wohl sicher abzulehnen (HEGGLIN und NABHOLZ). 

Nach den morphologischen Untersuchungen von v. LUCADOU an 68 Nebennierenpaaren 
besteht ein deutlicher Gewichtsunterschied des Nebennierenmarkes zwischen den Fallen 
ohne chronische und mit chronischer Herzbelastung bei Mann und Frau. Sowohl bei chro­
nischer Herzbelastung ohne Hypertonie (Klappenfehler, Emphysem) wie bei renaler und 
genuiner Hypertonie liegen die nach der HAMMARSchen Methode untersuchten Markwerte 
wesentlich hOher als bei chronis chen Krankheiten ohne chronische Herzbelastung. Die 
Frage, ob beirn Hochdruck der Adrenalinspiegel des Blutes erhOht ist bzw. der Hochdruck 
durch eine vermehrte Adrenalinausschiittung (LERICHE, HERMANN und ErIENNE-MARTIN) 
zustande kommt, kann heute dahingehend als geklart betrachtet werden, daB dies bei keiner 
Form des Hochdruckes der Fall ist, mit Ausnahme des Hochdruckes bei Nebennierenmark­
tumoren (VOLHARD). Die Frage, ob im Blut von Hochdruckkranken Stoffe vorhanden 
sind, welche die Adrenalinwirkung verstarken, ist ebenfalls noch nicht hinreichend geklart 
(VOLHARD). 

Fur die klinische Diagnose eines N ebennierenmarktumors ist die V orgeschichte 
von ausschlaggebender Bedeutung. Die meisten Patienten klagen bereits seit 
Jahren uber plOtzlich auftretende An/iille, die mit heftigen Kopfschmerzen, 
Herzklopfen, HerzunregelmaBigkeiten, Niesreiz, Brechreiz, Erbrechen, Blasse, 
Kribbeln in den Extremitaten, Beklemmungsgefuhlen und schweren Anfallen 
mit LungenOdem einhergehen. 1m An/all ist das wichtigste Symptom der Blut­
druckanstieg, der auBerordentlich rasch einsetzt und oft Werte bis uber 300 mm Hg 
erreicht. Die Symptome, die die Kranken im typischen Anfall bieten, mussen 
durch massive Adrenalinausschuttung aus dem Marktumor erklart werden. Auf­
fallend ist die Abhii,ngigkeit dieser An/iille von bestimmten Bewegungen oder Korper­
haltungen, wie beispielsweise beim. Gurgeln (VOLHAlW), beim Kammen, Zubett­
gehen und Aufstehen (HEGGLIN und NABHOLZ). In seltenen Fallen lassen sich 
solche Anfalle beirn EinnehInen von bestimmten Korperhaltungen sogar will­
kurlich hervorrufen (LABBE, VIOLLE und AZERARD), in anderen Fallen treten sie 
bisweilen nach einigermaBen starkerer Palpation des Tumors auf (KALK, HEGG­
LIN und NABHOLZ). Ungeklart ist bisher die nicht seltene Abhangigkeit der An­
falle von den Tageszeiten, vielleicht ist hierfur der Wechsel der vegetativen 
Regulationen anzunehmen (KALK). Hervorzuheben ist, daB eine groBe Anzahl 
der chromaffinen Geschwiilste Nebenbefunde bei der Obduktion darstellen, 
ohne daB klinisch auffallende Symptome beobachtet wurden. 

Die di/ferentialdiagnostische Abgrenzung der echten paroxysmellen Hypertonie 
,von anderen Erkrankungen (PALsche GetaBkrisen,_Uramie, Meningitis, Angina 
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pectoris, rheumatische Herzerkrankungen, Neubildungen ill Mediastinum mit 
Druckwirkung auf den Vagus) ist gelegentlich nicht einfach (CHAMBERLAIN). 
Bei den P ALschen GefaBkrisen des gewohnIichen genuinen arteriellen Hochdrucks 
ist gegeniiber der echten paroxysmalen Blutdrucksteigerung der Druckanstieg 
weniger rasch, wiederholt sich nicht so gesetzmaBig und geht vor allem nicht mit 
den oben geschilderten subjektiven Empfindungen einher. Wichtige Zeichen 
sind ferner die im Anfall auftretende Pupillenerweiterung, Hyperglykamie und 
Leukocytose, ferner die nach dem Alrlall oft zu beobachtende Polyurie (HOLST), 
Glykosurie, Albuminurie und die profusen SchweiBe. Die Diagnose wird durch 
den palpatorischen Nachweis einer Resistenz in der Nierengegend (HEGGLIN 
und NABHOLZ) wesentlich erleichtert. In der iiberwiegenden Mehrzahl der 
Kranken mit paroxysmaler Hypertonie ist der Tastbefund aber negativ. Es 
ist bekannt, daB das klassische Nebennierenmarksyndrom schon durch Tumoren 
hervorgerufen werden kann, die nur KirschgroBe haben (BAUER und LERIeHE). 
Eine wertvolle diagnostische Hilfe bietet gelegentIich das Rontgenverfahren 
(Bauchleeraufnahme oder besser die intravenose oder retrograde Pyelographie), 
wodurch die Nierenverdrangung durch den Tumor dargestellt werden kann. 
Die iiberaus seltenen Formen von paroxysmaler Blutdrucksteigerung, wie sie 
beispielsweise bei Meningitis (WEBER) oder bei Vagusreizung durch einwachsende 
Oesophaguscarcinome oder Lymphosarkome (VILLARET) beschrieben worden 
sind, konnen durch die iibrigen kIinischen und rontgenologischen Befunde wohl 
immer ausgeschlossen werden. 

Die therapeutische Folgerung dieser Erfahrungen ist die operative Entfernung 
der Marktunwren. Es ist versucht worden, die Anfalle intern mit hohen Gynergen­
gaben, Atropin, Insulin und Traubenzucker zu beeinflussen, aber ohne jeden 
Erfolg. Auch die Rontgenbestrahlung erweist sich als unwirksam (ROGERS, 
BURGESS, WATERMAN und CUTTS, VAQUEZ), dagegen lindern bzw. hemmen 
Barbitu,rsaurepraparate gelegentlich die Anfalle. Die einzige, bisher Erfolge 
aufweisende Therapie ist daher die operative. Wichtig ist, daB sich diese Ge­
schwiilste vorwiegend an der rechten Nebenniere befinden, es gibt aber auch 
doppelseitige Markgeschwiilste (MINovrcr und BONOIU). Viele kIinisch erkannte 
FaIle, die einer Operation unterzogen worden waren, starben bald darauf im 
schwersten postoperativen Shock. Um so bemerkenswerter sind die Beobach­
tungen, wo die Operation gegliickt ist und wo nach Entfernung der erkrankten 
Nebenniere sich die ganzen Erscheinungen des paroxysmalen Hochdrucks wieder 
zuriickge bildet ha ben (KELLY und Mitar beiter, COLLER und Mitarbeiter, MCKENNA 
und HINES, BAUER und LERIOHE, LAZARUS und EISENBERG, SUERMONDT, 
MAyo, SmPLEY, KALK). Oft ist es vor der Operation nicht moglich gewesen, 
die richtige Seite zu 10kaIisieren, so daB zuerst auf der falschen Seite operiert 
wurde (BAUER und LERIOHE, SIDPLEY). Die Differentialdiagnose von paroxys­
malen Hypertensionen, die durch Marktumoren, durch Paraganglien oder auf 
reflektorischem Wege iiber das Vasomotorenzentrum erzeugt sind, ist oft nicht 
leicht. Eine Probelaparotomie erscheint zuweilen auch bei vollig negativem 
urologischen und rontgenologischen Befund zur genauen Klarung dringend 
empfehlenswert (BAUER und LERICHE). 

Die Nebennierenresektions- und -entnervungsverfahren stehen als thera­
peutische MaBnahmen gegenwartig vor allem in den Vereinigten Staaten von 
Amerika (DE COUROY, CRILE) und in ItaIien (PENDE) im Vordergrund des Inter-
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esses. Die Resektion der Splanchnici, die pericapsulare Enervation, die Unter­
bindung der GefaBe, die totale bzw. partielle einseitige Nebennierenexstirpation 
oder partielle beiderseitige Eingriffe und schlieBlich die Exstirpation des Neben­
nieremnarkes stellen die verschiedenen Verfa,hren dar, die bei Uberfunktions­
zustanden des Nebennieremnarkes chirurgische Anwendung verdienen; die 
Operationsmethode der Wahl diirfte die einseitige Resektion sein (DURANTE). 
Teilresektionen verursachen oft lnfarzierungen der Driise (CHAMBERLAIN). 
Die Neigung zum Shock muB bei Operationen stets beriicksichtigt werden. 1m 
Tierversuch unterdriickt die Nebennierenentnervung die reflektorische Adrenalin­
sekretion, laBt aber die Fahigkeit der Driise, auf chemische Einfliisse zu reagieren, 
unbeeinfluBt (SGROSSO). Es besteht die Hoffnung, daB die operativen Ergeb­
nisse in Zukunft noch verbesserungsfahig sind. 

Die unter dem Bilde der sog. Elutdruckkrisen verlaufenden Angina pectoris­
An/aUe sind durchaus nicht unbedingt an das Vorhandensein tumoroser Ver­
anderungen der Nebennieren gebunden, da solche vollkommen fehlen konnen. 
In letzter Zeit hat RAAB darauf hingewiesen, daB fUr diese FaIle von Blutdruck­
krisen ohne besonderen morphologischen Befund an den Nebennieren offenbar 
eine zeitweilig gesteigerte Adrenalinausschiittung als Ul'sache der akuten Blut­
dl'ucksteigel'ungen und del' sie begleitenden Angina pectoris-An/aUe anzunehmen 
ist. Fiir die Richtigkeit dieser Auffassung sprechen der dem Anfall in der Regel 
vorausgehende Beginn der Drucksteigerung, die willkiirliche Hervorrufung von 
Angina pectoris-Anfallen sowohl bei Herzgesunden als auch besonders bei Men­
schen mit Coronarstenose durch Adrenalineinspritzung, das Auftreten von 
Angina pectoris nach lnsulinzufuhr infolge reaktiver Adrenalinausschiittung aus 
den Nebennieren (HADORN, KUGELMANN, BURGER, SCH<'iNBRUNNER) sowie 
endlich der objektive Nachweis der mittels verschiedener biologischer Methoden 
festgestellten Adrenalinvermehrung des Elutes im stenokardischen Amall. 
Besonders auffallend ist nach RAAB der weitgehende Parallelismus jener Um­
stande, die nach den klassischen Untersuchungen von CANNON am Tier zu 
physiologischen Adrenalinausschwemmungen fUhren (Muskelarbeit, psychische 
Erregung, Kalteeinwirkung) und den bekannten typischen Anlassen (Muskel­
arbeit, seelische Erregung, Kalteeinwirkung), welche Angina pectoris-Anfalle 
auslosen (MEYTHALER und WOSSIDLO). 1m Hinblick auf neuere experimentelle 
Untersuchungen (REIN, GOLLWITZER-MEIER, KRAMER und KRUGER) scheinen 
also bereits die unter gewissen Bedingungen sich einstellenden physiologischen 
"Adl'enalinstOfJe" zu geniigen, um im minderdurchbluteten Herzmuskel das 
kritische MiBverhaltnis zwischen Blutangebot und lokalem 02-Verbrauch herbei­
zufUhren und damit stenokardische Beschwerden bei Patienten mit koronar­
sklerotischen Veriinderungen auszu16sen. Nach den Erfahrungen von RAAB 
solI sich die Rontgenbestrahlung del' Nebennieren (Dosierung abwechselnd rechts 
und links je 200 r [also im ganzen pro Nebenniere 600 r "Oberflachendosis"] 
durch 0,5 mm Kupfer und 1 mm Aluminium bei 180 kV und 4 mA, verteilt auf 
insgesamt 6 Sitzungen) zur Eindammung der physiologischen Adrenalinaus­
schwemmungen hierbei in den meisten Fallen als eine giinstige, nachhaltige und 
wirksame atiologische Therapie erwiesen haben. Als ausgesprochene Kontra­
indikationen gelten jeder Verdacht einer bestehenden Nebenniereninsuffizienz 
sowie Tuberkulose der Nieren oder des Bauchfells. 
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Zweuellos bedurfen diese weittragenden Vorstellungen noch der Bestatigung 
von anderer klinischer Seite, ehe dieses Behandlungsverfahren in der Allgemein­
praxis empfohlen werden kann. Man kann heute fur die Rontgenbestrahlung 
der Nebennieren bei Angina pectoJis-Kranken wohl Richtlinien und Anregungen 
geben. Das Voraussagen eines Erfolges durfte aber bei der Kompliziertheit des 
Krankheitsgeschehens der Angina pectoris im einzelnen Fall vorerst zumeist 
nicht mit Sicherheit moglich sein. Es muB vielmehr vorlaufig abgewartet werden, 
ob klinische Nachprillungen an einem groBeren Krankengut die Ergebnisse 
RAABS, gegen die immerhin gewisse Bedenken bestehen und die deshalb mit 
Skepsis aufzunehmen sind, bestatigen werden. 

c) CUsHING-Syndrom. 
Im Jahre 1932 hat HARVEY CUSHING, dessen Verdienste auf dem Gebiete 

der Hirnchirurgie und Hypophysenforschung einzigartig sind, als erster in meister­
hafter Form das spater nach ihm benannte Syndrom einer Hyperfunktion der 
basophilen Elemente der Hypophyse (Pituitary basophilism) beschrieben. Voll 
entwickelt zeigt das Krankheitsbild des basophilen Hypophysenadenoms sehr 
charakteristische Zuge (KESSEL): Schnell auftretende, meist schmerzhafte 
Adipositas von virilem Typus (auf Gesicht, Hals und Stamm beschrankt !nit 
Aussparung der Extremitaten), Osteoporose (und als deren Folge kyphotische 
Veranderungen und Ruckenschmerzen), sexuelle Dystrophie (Amenorrhoe bzw. 
Impotenz), Hypertrichose, Auftreten von purpurroten Striae 'cutis distensae 
(vorwiegend am Unterbauch, an den Oberschenkeln, Brusten und Oberarmen), 
Hypertonie, Polyglobulie, Hyperglykamie, Glykosurie, Zunahme des Rest-N 
und Cholesterins im Blute, Polyphagie, Polydipsie, Polyurie, Albuminurie, 
Hautpigmentierungen, psychische Veranderungen sowie besondere Anfalligkeit 
gegen Infektionen der Haut und Neigung zu Allgemeininfektionen (vgl. auch 
AUERsBAcn). 

Aus den Befunden von CUSIDNG geht hervor, daB in der iiberwiegenden Mehrzahl der 
KrankheitsfliJle Adenome der Adenohypophyse beim Morbus CUSHING vorhanden sind 
und offenbar eine pathogenetische Rolle spielen. Neuerdings ist die Bedeutung des baso­
philen Adenoms als primare Ursache des Krankheitsprozesses in Frage gestellt worden. 
Anscheinend konnen auch eosinophile HypophysengeschwUlste mit einem CUSHING-Syn­
drom verkniipft sein (KONSCHEGG, HORNECK). Ferner ist zu bedenken, daB ein baso­
philes Adenom vorliegen kann und doch der ausgepragte Symptomenkomplex fehlen kann 
(HORNECK). Andererseits kann das klassische Bild ohne Adenom einhergehen, so daB 
der AnstoB zur Entwicklung des CUSIDNG-Syndroms auch von anderer Seite aus erfolgen 
kann (KRAUS). Wichtig ist vor allem, daB benigne (CALDER und PORRO, FRANK) und maligne 
(REINHERTZ und SCHULER) Geschwiilste der Nebennierenrinde, der Ovarien und des Thymus 
mit einem CUsHING-Syndrom verbunden sein konnen. Die basophilen Zellen der Hypo­
physe konnen in solchen Fallen sogar vermindert sein (LUKENS, FLIPPIN und TIDGPEN). 
Endlich sind Krankheitsfalle von H ypernephrom einer akze88ori8chen N ebenniere beschrieben 
worden, die klinisch unter dem Bilde eines Morbus CUSHING verlaufen waren (JOSEPHSON). 
Die Hauptschwierigkeit in der Analyse des CUSIDNG-Syndl'oms liegt darin, daB bei del' 
Mehrzahl diesel' Falle mehrere Formen endokriner Uberfunktion miteinander kombiniel't 
sind. Da aber die Geschwiilste der Nebennierenrinde und der Ovarien im Friihstadium 
chirurgisch heilbar sind, so gewinnt ohne Frage die Unterscheidung del' Syndrome nach 
ihrer Atiologie gesteigerte Bedeutung. 

Die Diagnose des CUSHING-Syndroms ist klinisch relativ leicht. Differential­
diagnostisch schvvierig, haufig sogar unmoglich ist es aber, !nit einiger Aussicht 
auf GeWiBheit ein basophilesHypophysenadenom von uberfunktionierenden 
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Nebennierenrindentumoren, bilateraler Nebennierenrindenhyperplasie mit odeI' 
ohne Thymusgeschwulst und von Ovarialtumoren zu unterscheiden. Die Uber­
einstimmung des klinischen Bildes bei primaren Drusengeschwiilsten (Neben­
nierenrinde, Thymus, Ovarien) und in vielen Fallen von basophilem Adenom 
des Hypophysenvorderlappens ist derart, daB Fehldiagnosen unvermeidlich sind. 
Es ist unzulassig, die Bezeichnung "Morbus CUSHING" auf das klinische Bild 
zu stutzen. Vielmehr muB betont werden, daB das Zusammenwirken von ver­
schiedenen Storungen des endokrinen Systems, darunter VOl' allem del' Neben­
nierenrinde, die Entstehung des CUSHING-Syndroms bedingt. Fur die Richtigkeit 
diesel' Auffassung spricht auch die Elektrolytverschiebung im Plasma bei "Morbus 
CUSHING", die gegenuber den bei ADDIsoNscher Krankheit gefundenen Werten 
volle Gegensatzlichkeit zeigt. Diese Elektrolytveranderungen muss en daher als 
Folge del' Uberfunktion del' Nebennierenrinde aufgefaBt werden (MOQUARRIE, 
JOHNSON und ZIEGLER). Als "Morbus CUSHING" durfen nur jene FaIle gelten, 
in denen basophile Hypophysenadenome mit dem charakteristischen Bild ein­
hergehen, das unter dem Namen "Interrenalismus" bekannt ist. J. BAUER, del' 
die Mehrzahl del' Symptome bei del' CUSHINGSchen Krankheit als durch Uber­
funktion del' Nebennierenrinde bedingt erklart, spricht daher von sekundarem 
Interrenalismus gegenuber dem Bild beim eigentlichen Interrenalismus durch 
Rindentumoren. Diesel' sekundare Interrenalismus kommt durch vermehrte 
prim are Bildung und Ausscheidung des interrenotropen (corticotropen) Hormons 
des Hypophysenvorderlappens zustande (JORES). Es handelt sich also demnach 
bei del' sog. CusHINGschen Krankheit hauptsachlich um ein hypophysar-inter­
renales Syndrom. Therape1ttisch werden teilweise gute Erfolge von del' Rontgen­
bestrahlung del' Hypophyse berichtet. Handelt es sich um Tumoren del' Neben­
niere, des Thymus und del' Ovarien, so darf del' Versuch chirurgischer Behandlung 
gewagt werden. Daneben empfiehlt sich Verabreichung von Calcium-Phosphor­
Ergosterin, Hohensonne und salzfreie Kost (HILDEBRANDT). DUNN hat inletzter 
Zeit ausgezeichnete Erfolge mit del' Progynontherapie erzielt. 

V. Schlu6. 
Durch die vorliegende zusammenjassende Besprechung del' wichtigsten, den 

Arzt wie den Forscher am meisten interessierenden Fragen des N ebennieren­
problems hoffen wir, einen Beitrag uber den augenblicklichen Stand dieses 
wichtigen Forschungsgebietes geliefeJ;'t zu haben. Die Physiologie und Pathologie 
del' Leistung del' Nebennieren ist heute zweifellos zu einem gewissen AbschluB 
gelangt. Die starkste Anregung bekam die Nebennierenforschung unbestreitbar 
gerade von seiten del' Klinik. Fast unubersehbar ist das wissenschaftliche Ergebnis 
des ForscherfleiBes, del' an die Klarung dieses Fragenkreises gewendet wurde. 
Wir uberblicken zwar noch langst nicht aIle Aufgaben und Beziehungen del' 
Nebennieren, die klinische Forschung hat abel' eine Reihe von Symptomen und 
Symptomenkomplexen auf Storungen der Nebennierenfunktion zuruckfuhren 
konnen und damit dem Arzt neue Heilmoglichkeiten in die Hand gegeben. Dabei 
hat sich wieder einmal die Richtigkeit del' modernen Auffassung bestatigt, daB 
wir in das Verstandnis del' Nebennierenpathologie erst dann tiefer vordringen, 
wenn wir uns von del' Befangenheit del' Beurteilung lediglich des erkrankten 
Organs freimachen und die Erkmnkungen del' Nebennieren aus einer Funktions-

Ergebnisse d. inn. ]\'[e(l. 54. 56 
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starung im ZusammeIispieldereiidokrinen Drusen innerhalb der Totalitat des 
Organismus zu verstehen versuchen. Es kann daher nicht geleugnet werden, 
daB sich durch diese fiir Klinik und Praxis so fruchtbare funktionelle Betrach­
tungsweise in dem vielfaltigen Symptomenkomplex der Nebennierenfunktions­
starungen ein Wandel vollzogen hat und manche ihrer Einzelprobleme heute 
in einem anderen Lichte erscheinen. Bei der zusammenfassenden Darstellung 
dieses Wissenschaftsgebietes waren wir bemuht, die Fulle der Einzeltatsaehen 
und die Mannigfaltigkeit des biologisehen und klinisehen Gesehehens synthetisch 
zu einem Ganzen aufzubauen und die groBen Zusammenhange klarzulegen. Nur 
so wird man neben dem Wissen aueh ein tieferes Verstandnis der Dinge vermitteln 
kannen. Man wird vorbehaltlos anerkennen mussen, daB der Fortschritt in der 
Behandlung der Nebennierenerkrankungen der praktisehen Medizin eine wesent­
Hehe Bereieherung unseres bisherigen Heilschatzes gebraeht hat. Wenn der Arzt 
diese neuen Erkenntnisse der funktionellen Nebennierenpathologie in riehtiger 
Weise anzuwenden versteht, so wird er eines der wiehtigsten Gebiete der klinisehen 
Hormonforsehung praktisch nutzbar machen. 
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groBer Hiihe 638. 
Brustwarze, Anomalien 729. 
- Hyperasthesie 729. 
- Rhagaden 730. 
BURGERSche Krankheit 383. 
BURGERScher PreBversuch in 

der Herzfunktionspriifung 
85. 

Calcinosefaktor AT 10, Wir­
kung auf Bleiausscheidung 
507. 

Calciumbedarf des Menschen 
501. 

Calciumphosphatstoffwechsel 
und Bleistoffwechsel 496. 

Capillaren der Niere s. Niere. 
Capillarendothel, EinfluB der 

Nebennieren auf die Funk­
tion des 787. 

Capillarmikroskopie und 
-druckmessung, und Be­
urteilung der Herzfunk­
tion 109. 

- in groBer Hiihe 628. 
Carcinoide des Wurmfort­

. satzes 169. 
CASTLEsches Prinzip, Verhal­

ten des, bei einheimischer 
Sprue 214. 

Chamaleonphanomen nach 
MAYERHOFER bei kind­
licher Maisbrandvergif­
tung 311. 

CHEYNE-STOKEs-Atmung in 
groBer Hohe 639. 

Chile-Expedition 1935 607. 
Chinintherapie der infantilen 

Akrodynie 303. 
ChIoroleukamien, akute 417. 
Chlorom , myeloisches und 

lymphatisches 417. 
Cholesterinstoffwechsel, Ein­

fluB der Nebennieren auf 
den 794. 

- Veranderungen bei ADDI­
SONscher Krankheit 822. 

Cholinderivate in der Therapie 
der Hypogalaktie 740. 

CHVOsTEKSches Zeichen, Ver­
halten in groBer Hiihe 644. 



Colitis mucosa, Tuberkulin­
empfindlicbkeit bei 556. 

Conjunctivalreaktion (Tuber­
kulinprobe) 545. 

Coronararterien, rheumatische 
Veranderungen 376. 

Corpus luteum-Hormon, Ein-
fluB auf Brustdriise 718. 

Corticosteron 778. 
- Chemie 78l. 
Cortilaktin 726. 
Cortin 782, s. a. Nebennieren­

rinde. 
CosTA-Reaktion bei Tuber­

kulose 570. 
CUSHING-Syndrom, Beziehun­

gen zur Nebenniere 880. 
Cyanose, colorimetrische Mes­

sung der, in der Herz­
funktionspriifung 90. 

- in groBen Hohen 614. 
Cysteintherapie bei Addisonis­

mus 845. 
- bei ADDIsoNscher Krank­

heit 859. 

D ARANYISche Reaktion bei Tu­
berkulose 570. 

Darm s. a. Magen-Darm, s. a. 
Zwolffingerdarm. 

- Dyskinese des, und Appen­
dicitis 170. 

- Kotstein und Appendicitis 
172. 

- Rontgenbilder des, bei ein­
heimischer Sprue 215. 

- Veritnderungen bei akuten 
Leukamien 429. 

- - bei einheimischer Sprue, 
pathologisch-anato­
mische Befunde 26l. 

Darmerkr.ankungen, Hypo­
glykamien bei 123. 

Darmresorption, Beeinflus­
sung durch Nebennieren 
806. 

- von Fett bei einheimischer 
Sprue 217. 

- Storungender,inderPatho­
genese der einheimischen 
Sprue 263. 

Deciduaextrakt in der Thera­
pie der Hypogalaktie 748. 

Dekapsulation der Nieren, 
Wirkungsweise. Indikatio­
nen und Technik 65. 

Dermatomyositis 377 .. 
Diabetes mellitus, Azidose bei 

s. Ketonkorperbil­
dung. 

- - EinfluB der Nebennie­
ren auf den 797. 

- - Kontraindikation des 
Stillens durch 728. 

Sachverzeichnis. 

Diabetes mellitus, renaler, Be­
ziehungen zur Neben­
nierenrinde 862. 

- - und Spontanhypoglyk­
amie 127. 

Diatetische Therapie der ADDI­
sONschen Krankheit 
833. 

- - der Bleivergiftung 499. 
- - der Nierenkrankheiten 

62. 
DiarrhOe, kindliche, Neben­

nierenrindenhormon - The­
rapie 864. 

Diarrhoen, kindliche, avitami­
notische 323. 

Diathermie-Behandlung der 
Hypogalaktie 738. 

Diathese, hamorrhagische, bei 
akuten Leukamien 
414. 

- - Differentialdiagnose 
gegen akute Leuk­
amien 434. 

- - bei einheimischer Sprue 
212, 255. 

Differentialsphygmographie 
und Beurteilung der Herz­
funktion 106. 

Diphtherie, lokale Vitamin 
C-Therapie 860. 

Diphtherie-Intoxikation und 
Nebennierenrinde 790, 833. 

Disposition s. Gewebsdisposi­
tion. 

Diurese, Blut- und Saftstro­
mung in der Niere bei 
der 43. 

- pharmakologische und hor­
monale Beeinflussung 47. 

- Wirkung der Diuretika 63. 
Driisen mit innerer Sekretion 

s. innersekretorische Drii­
sen. 

Driisenformen der infantilen 
Akrodynie 280. 

Durstkuren bei Nierenkrank­
heiten 6l. 

Dysinsulinismus, Spontan­
hypoglykamien durch 130. 

Eingeweiderheumatismus 374. 
Einheimische Sprue s. Sprue, 

einheimische. 
EiweiBstoffwechsel s. Stoff­

wechsel. 
Eklampsie, Beziehung zur Ne­

bennierenrinde 865. 
Elektrokardiogramm beiADDI­

sONscher Krankheit 818. 
- bei einheimischer Sprue 

260. 
- in der Herzfunktionspr'ii~ 

fung 93, 97. 
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Elityran, Wirkung auf Blei­
ausscheidung 509. 

Encephalitische Symptome bei 
infantiler Akrodynie 279. 

Endarteriitis obliterans (WINI­
WARTER) 383. 

Endocarditis lenta, Differen­
tialdiagnose gegen akute 
Leukamie 435. 

Endokard, rheumatische Ver­
anderungen des 375. 

Energo- und Sphygmobolo­
metrie und Beurteilung der 
Herzfunktion 105. 

Entbindung, Besonderheiten 
in groBer Hohe 643. 

Epiphyse, Beeinflussung der 
Lactation durch die 725. 

Epithelkorperchenfunktion bei 
einheimischer Sprue 254. 

Erblicbkeit und Leben in gro­
Ber Hohe 660. 

- in der Pathogenese der 
akuten Leukamien 448. 

Erfrierungen in groBer Hohe 
656. 

Ermiidbarkeit in groBer Hohe 
639. 

Ernahrung s. a. Diat. 
- diatetische Therapie der 

Nierenkrankheiten 62. 
- und Hypoglykamien 125. 
- Nahrnng und Appendicitis 

172. 
- Sauglingsernahrnng s. a. 

Brustdriise und Lacta­
tion. 

Erythema exsudativum multi­
forme 377. 

- nodosum 377. 
Erythramie, akute, Ergebnis 

der Sternalpunktion 434. 
- subakute Hohenerythr­

amie 65l. 
Erythroblastose, akute 426. 
Erythroleukamie 422. 

Faeces s. Stuhl. 
Familiares Vorkommen von 

einheimischer Sprue 262. 
FEERSches Kernsyndrom der 

echten infantilen Akro­
dynie 277. 

Fettresorption, Vitamin B2 
und N e bennierenfunktion 
218. 

Fettstoffwechsel s. Stoff­
wechsel. 

Fettstiihle bei einheimischer 
Sprue 213. 

Fieber, rheumatisches s. rheu­
matische Granuloma­
tose. 

- Veranderung der Bleiaus­
scheidung im 506. 
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Fokalinfektion s. Herdinfek­
tion. 

Follikelhormon, EinfluB auf 
Brustdruse 717, 749. 

Fortpflanzung, Storungen in 
groBer Hohe 642. 

Frauenmilch s. Brustdruseund 
Lactation. 

Frostschaden in groBer Hohe 
656. 

Galaktophoritis 731. 
Galaktorrhiie 733. 
Gangran, Formen der, bei in­

fantiler Akrodynie 279. 
- bei kindlicher Maisbrand· 

vergiftung 312. 
Gasanalytische Methoden zur 

Beurteilung der Herzfunk­
tion 1l0. 

Gasstoffwechsel in den Lun­
gen in groBer Hohe 610. 

Gastroenteraltheorie der Xtio· 
logie der infantilen Akro­
dynie 291. 

Gehirn, cerebrale Leiden und 
einheimische Sprue 262. 

- pathologisch-anatomische 
Veranderungen bei in­
fantiler Akrodynie 296. 

- Veranderungen bei ADDI­
sONscher Krankheit 813. 

- Zwischenhirn, EinfluB auf 
Lactation 723. 

Gehirn-Blutungen bei akuten 
Leukamien 431. 

Gehor, Storungen in groBer 
Hohe 647. 

Geisteskrankheiten, Hypo­
glykamien bei 124. 

Gelbkorper, Extrakt des, Ein­
fluB auf Brustdruse 717. 

Gelenkerscheinungen nach 
Tuberkulin 554. 

Gelenkrheumatismus, akuter 
374. 

- - Differentialdiagnose 
gegen akute Leuk­
amien 436. 

- Ausfall der Tuberkulinre­
aktionen bei 553. 

- Tuberkulinbehandlung 
580. 

GenitalmiBbildungen, auBere, 
bei Nebennierenrindentu­
moren 867. 

Geruchssinn, Storungen in 
groBer Hohe 641. 

Geschlechtstrieb, Verhalten in 
groBer Hohe 642. 

Geschmackssinn, Storungen 
in groBer Hohe 641. 

Gesetze zur Verhutung von 
Bleivergiftungen 468. 

Sachverzeichnis. 

Gewebe, Bleinachweis im 483, 
484, 493. 

Gewebsdisposition und Mor­
phologie des r heumatischen 
Granuloms 368. 

Gewebswasser, Bildung im all­
gemeinen 12. 

- - in der Niere 14. 
- physiologische Beziehun-

gen zur Niere 11. 
Gewerbliche Vergiftungen s. 

a. Blei. 
Gicht, Beziehungen zum Rheu­

matismus 387. 
Gletschermudigkeit 655. 
Glossitis bei einheimischer 

Sprue 213. 
d-Glutaminsaure, antiketo­

gene Wir~ung von 688. 
Glykogengehalt der Leber, 

Abhangigkeit der Keto­
genese VOID 698. 

Glykokoll, antiketogene Wir­
kung von 688. 

Granulom, malignes, Differen­
tialdiagnose gegen akute 
Leukamien 436. 

Granulomatose, rheumatische 
s. rheumatische Granulo­
matose. 

Granulosis rubra nasi bei in­
fantiler Akrodynie 279. 

Grundumsatz, s. a. Stoff­
wechsel. 

- EinfluB der Nebennieren 
auf 801. 

- in groBer Hohe 608. 
- Verhalten bei ADDISON-

scher Krankheit 824. 
- - bei einheimischer Sprue 

226. 

Hamatologie der akuten Leuk­
amien 418. 

Hamocytoblastose 426. 
Hamogenisches Syndrom bei 

akuten Leukamien 415. 
Hamohistioblastose 424. 
Hamolytische Vorgange bei 

einheimischer Sprue 241. 
Hamorrhagische Diathese bei 

akuten Leukamien 
414. 

- - Differentialdiagnose 
gegen akute Leuk­
amien 434. 

HANGANATZIU -DEICHERsche 
Reaktion 441. 

Harn, Ausscheidung von Lac· 
tationshormon mit dem 
726. 

- Bleinachweis im 481, 482, 
484, 488, 489. 

- Bleivorkommen- im, Stan­
dardzahlen 514. 

Harn, Desinfizienzen des, Wir­
kungsweise 64. 

- EiweiBausscheidung bei 
Nephritis, Theorie der 
52. 

- Veranderungen bei akuten 
Leukamien 416. 

- - in groBen Hohen 636. 
- - bei Nierenkrankheiten, 

Theorie 56. 
Haut, Ansprechbarkeit auf 

Tuberkulin 547. 
- - - bei Hyperthyreosen 

555. 
- cutane Tuberkulinproben 

543. 
- Hypasthesie in groBer 

Hohe 642. 
- Pigmentstoffwechsel, Wir­

kung von Nebennieren­
rindenextrakt auf 816. 

- SchweiBabsonderung der, 
Verhalten in groBer 
Hohe 631. 

Hautempfindlichkeit, Zu­
standekommen 558. 

Hauterscheinungen, akro­
pathe, bei kindlicher 
Maisbrandvergiftung 
3ll. 

- bei kindlicher Pellagra und 
den ubrigen Akropathien 
323, 326. 

Hautformen der infantilen 
Akrodynie 279. 

Haut-Reaktionen, anaphylak­
tischer oder urtikarieller 
Typ der, und Tuberkulin­
typ 556. 

Hautveranderungen bei aku­
ten Leukamien 415. 

- bei einheimischer Sprue 
212. 

- rheumatische 377. 
HEBERDENsche Knoten 379. 
Herdinfektion und Appendi-

citis 154. 
Hermaphroditismus, Pseudo­

hermaphroditismus, adre­
naler 872. 

Herz, s. a. Elektrokardio­
gramm. 

- Minutenvolumen, EinfluB 
der Nebennieren auf 
791. 

- - Verhalten in groBer 
Hohe 625, 627. 

- Therapie des, bei infantiler 
Akrodynie 304. 

Herzfunktionsprlifungen, 
BURGERScher PreBver­
such 85. 

- Capillardruckmessung und 
-mikroskopie 109. 

- colorimetrische Messung 
der Cyanose 90. 



Sachverzeichnis. 

Herzfunktionspriifungen, Dif- Hohen, ·groBe, . Bedeutung der 
ferentialsphygmographie Kohlensaure in der 
106. Atmungsluft 613. 

- Elektrokardiographie 93. - - Bevolkerungen in 659. 
- Energo- und Sphygmo- - - Blut des Durchschnitts-

bolometrie 105. menschen 62l. 
- gasanalytische und blut- - - Blutkreislauf 624. 

chemische Methoden - - Fortpfianzung und Ge-
1l0. schlechtstrieb 642. 

- und HerzgefaBsystem 83. - - Gasstoffwechsel 610. 
- - Vagusdruckversuche - - Gesamtstoffwechsel 

87. 608. 
- - Venenpuls- und Venen- _ - Hamoglobin-Sauer-

druckmessung 107. stoff-Dissoziations-
- - Verfahren nach REH- kurve 618. 

FISCH 84. __ Korperform 661. 
- - vergleichende Tag- und __ Krankheiten durch 646. 

Nachtmessungen von __ Leber und Milz 629. 
Pula und Blutdruck __ Lungen und Brustkorb 
87. 637. 

- - Zusammenfassung 114. __ Magen-DarmkanaI637. 
- Injektionsmethoden zur _ _ Muskelkraft und Er-

Bestimmung der Blut- mudung 639. 
umlaufsgeschwindigkeit __ Nierentatigkeit 636. 

_ K~~~graPhie 90. - - Pharmakologie 658. 
_ kardiopneumatische Me- - - psychische Funktionen 

thode 92. 64h5. t· h 
_ KAUFMANNScher Versuch - - psyc omo OrISC e 

89. i Funktionen und 
- Kompression der Bein- vegetatives Nerven-

schlagadern 87. system 643. 
- Messung von PuIs, Blut- - - Rasse und Erblichkeit 

druck und Atemfrequenz 660. 
84. - - Saure-Basenhaushalt 

- Plethysmographie 1l0. 63l. 
- Pneumotachographie 1l0. Sauerstoffschadigung 
_ Pulawellengeschwindigkeit des arteriellen Blutes 

103. 613. 
- Rontgenuntersuchung Sauerstofftransport im 

(Kymographie) 99. Blut 615. 
- SCHELLONGSche Probe 86. - - Sinnesorgane 64l. 
- Sphygmographie 102. - - Verhalten der Milch-
- Sphygmomanometrie 103. saure im Blut 634. 
- Spirometrie 88. - - Warmeregulation 629. 
- Stufenphotometrie 88. - - Wasserhaushalt 63l. 
Herzkrankheiten, Ausfall der Hohenerythramie, subakute 

Tuberkulinreaktionen bei 65l. 
550. Hohenklima, Allgemeines 602. 

Herzmuskel, rheumatische - Chile-Expedition1935 607. 
Veranderungen im 368, Gesamtluftdruck und 
375. Sauerstoff-Partialdruck 

Herzveranderungen bei akuten 
Leukamien 415. 

Heufieber, Sofortreaktionen 
bei 557. 

Hiatus leucaemicus 427, 432. 
Him s. Gehirn. 
Histidin, aketogene Eigen­

schaft des 691. 
Hoden s. Keimdriisen. 
Hohen, groBe, Akklimatisie­

rung 663. 
- - auBerste Toleranz­

grenze 659. 

603. 
- GeEchichtliches 601. 
- als Heilfaktor 657. 
- Strahlungsintensitat in 

groBen Hohen 604. 
Hohenkrankheits. Berg­

krankheit. 
Hormonale Beeinflussung der 

Lactation 717. 
Hormone, Definition 776. 
HOrlllontherapie der Hypo­

galaktie 742. 
Hiihnerleukamie 448. 
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Hungerkuren bei Nieren­
krankheiten 6l. 

Hypasthesie in groBer Hohe 
642. 

Hyperemesis gravidarum, Be­
ziehungen zur Neben­
nierenrinde 863. 

Hyperergielehre des Rheuma­
tismus 394. 

Hyperinsulinismus, primarer 
128. 

- sekundarer 130. 
Hyperkinetische FOrlllen der 

infantilen Akrodynie· 279. 
Hypermastie 729. 
Hypersensible Formen der in­

fantilen Akrodynie 279. 
Hyperthelie 729. 
Hyperthyreose und Bleiaus­

scheidung 510. 
- Tuberkulinempfindlichkeit 

der Haut bei 555. 
Hypertonie s. a. Blutdruck. 
- ohne Nephritis als wich­

tiges Zeichen bei infan­
tiler Akrodynie 282. 

Hypogalaktie, genuine 729. 
- - Therapie 736. 
Hypoglykamie, echte spon-

tane 127. 
- - - durch Dysinsulinis­

mns 130. 
- - - durch primaren 

Hyperinsulinis­
mus 128. 

- - - durch sekundaren 
Hyperinsulinis­
mus 130. 

- funktionelle spontane 127. 
- symptomatische 122. 
Hypokinetische Form der in­

fantilen Akrodynie 279. 
Hypophyse, Beziehungen zur 

Nebennierenrinde 847. 
- EinfluB auf Lactation 719. 
- Funktion bei einheimischer 

Sprue 254. 
- hypophysare Genese der 

ADDIsoNschen Krank­
heit 83l. 

Hypophysenfalle der infan­
tilen Akrodynie 280. 

Hypophysenhinterla ppenhor­
mon, diuretische Wirkung 
47. 

Hypophysenhormon -Therapie 
der Hypogalaktie 743. 

Hypophysenvorderlappen­
funktion und Spontan­
hypoglykamie 135, 137. 

Hypophysen-Zwischenhirn­
system, EinfluB auf 
Lactation 723. 
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Infektionen in der Atiologie 
der akuten Leukamien 
445. 

- EinfluB der Nebennieren 
auf 788. 

Infektionskrankheiten beiAD­
DISoNscher Krankheit 
842. 

- akute, und Nebennieren­
rinde 85L 

- chronische, und Neben­
nierenrinde 860. 

- Koinzidenz mit infantiler 
Akrodynie 283. 

- Rheumatismus als spezi­
fische 389. 

Infektionstheorie der Atiologie 
der infantilen Akrodynie 
289. 

- der Appendicitis s. Appen­
dicitis. 

Innere Sekretion und allergi­
sche Reaktionen 560. 

- - pluriglandulare Sto­
rungen und Neben­
nierenrinde 850. 

- - Theorie der, in der Atio­
logie der infantilen 
Akrodynie 293. 

Innersekretorische Driisen in 
der Therapie der infantilen 
Akrodynie 303. 

Insulin s. a. Hypoglykamien. 
- Beeinflussung der Lacta­

tion 726. 
Insulinhyperleukocytose, Ver­

halten bei ADDISoNscher 
Krankheit 820. 

Interrenalismus 869, 881. 
Isoleucin, aketogene Eigen­

schaften des 690. 
- Ketonkorperbildung aus 

684. 

Jahreszeitlicher EinfluB auf 
Appendicitis-Ent­
stehung 17l. 

- - auf Beginn der infan­
tilen Akrodynie 286. 

Jodkali, Wirkung auf Blei­
ausscheidung 509. 

Kardiographie in der Herz­
funktionspriifung 90; 

Kardiopneumatische Methode 
in der Herzfunktionsprii­
fung 92. 

Kardiovasculare Formen der 
infantilen Akrodynie 280. 

KAUFMANNscher Versuch in 
der Herzfunktionspriifung 
89. 

Keimdriisen, Beziehungen zur 
Nebennierenrinde 868. 

Sachverzeichnis. 

KeimdiiIsenftinktion bei AD­
DIsoNscher Krankheit 
82l. 

- bei einheimischer Sprue 
254. 

Ketonkorper, Ort des Abbaus 
im Organismus 679. 

- Ursprung 675. 
Ketonkorperbildung, Abhan­

gigkeit vom Glyko­
gengehalt der Leber 
698. 

- - von der Wasserstoff­
ionenkonzentration 
693. 

- - von der Zeit 692. 
- aus Aminosauren 683. 
- Chemie 676. 
- EinfluB der Nebennieren 

auf die 800. 
- Einwirkung der Konzen­

tration der einzelnen 
Aminosauren auf die 694. 

Klima s. a. Hohenklima. 
KLOPSTOCK-NEUBERG-Tuber­

kulose-Reaktion 57l. 
Knochen s. a. Skelet. 
Knochenmarkscarcinosis, ge­

neralisierte, Differential­
diagnose gegen akute Leuk-
amien 435. . 

Knochenmarksmorphologie 
bei einheimischer Sprue 
233. 

Knochenmarksveranderungen 
bei akuten Leukamien 
429, 430. 

- bei einheimischer Sprue 
unter Lebertherapie 239. 

Knochenveranderungen bei 
akuten Leukamien 415. 

- bei Bleivergiftungen 497. 
- bei einheimischer Sprue 

213, 224. 
Knorpelveranderungen bei 

Bleivergiftungen 497. 
Kochsalzausscheidung bei 

Nierenkrankheiten, Theo­
rie 55. 

Kochsalztherapie der ADD!­
sONschen Krankheit 836. 

Korperform der Bevolke­
rungen in groBen Hohen 
659, 661. 

Korperhaltung und Elektro­
kardiogramm 98. 

Korpertemperatur, EinfluB 
der Nebennieren auf 784. 

- Verhalten bei ADDISON­
scher Krankheit 825. 

- - in groBer Hohe 629. 
Korperwachstum, EinfluB der 

Nebenniere auf das 784. 
Kohlehydraistoffwechsel s. a. 

Hypo~lykamie, .Ii._a. Stoff­
wechsel. 

Koliken bei infantiler Akro­
dynie 279. 

Komplementbindungstheorie 
der Tuberkulinreaktionen 
560. 

Konstitution und akute Leuk­
amien 445. 

- undAppendicitis 168. 
- und leukamoide Reaktio-

nen 453. 
- und Spontanhypoglyk­

amie 128. 
Konstitutionelle Asthenie, Ne­

bennierenrindenhormon­
Therapie 864. 

- Faktoren bei einheimischer 
Sprue 262. 

- Milchfehler 735. 
Konzentrationsversuch bei 

Nierenerkrankungen, 
Theorie 58. 

Kot s. Stuhl. 
Kreislauf s. Blutkreislauf, s. a. 

Herzfunktionspriifung. 
Kropf, Vorkommen in groBer 

Hohe 657. 
Kryptoleukamien 432. 
Kymographie und Beurteilung 

der Herzfunktion 99. 

Lactation s. a. Brustdriise. 
- Hypogalaktie, Therapie 

736. 
- Hypoglykamien wahrend 

der 125. 
- kiinstliche Hemmung 748. 
- Physiologie 717. 
- SWrungen der 734. 
Laktagoga 738. 
Laktationshormon-Therapie 

der Hypogalaktie 746. 
LANDRYSche Paralyse bei in­

fantiler Akrodynie 279. 
Lebensalter, Bedeutung fiir 

Akklimatisation an groBe 
Hohen 664. 

Leber, Abhangigkeit der Keto­
genese yom Glykogenge­
halt der 698. 

- Funktion der, und Herz­
funktion 88. 

- Ketonkorperbildung in der 
678, 680, s. a. Keton­
korperbildung. 

- Veranderungen bei akuten 
Leukamien 429, 43l. 

- - beieinheimischerSprue, 
pathologisch-anato­
mische Befunde 261. 

- - in groBer Hohe 629. 
Leberkrankheiten, Hypoglyk­

amien bei 123. 
Lebertherapie der einheimi­

schen Sprue 266. 



Lebertherapie der einheimi­
schen Sprue, Blut- und 
Knochemnarksverande­
rungen bei 239. 

- der infantilen Akrodynie 
303. 

Leucin, Ketonkorperbildung 
aus 684, 696. 

Leukamie, akute eosinophile 
422. 

- - hamocytoblastische,Er­
gebnis der Sternal­
punktion 434. 

- - lymphatische 423. 
- - megaloblastische 426. 
- - Monocytenleukamie 

423. 
- - - Ergebnis der Ster­

nalpunktion 434. 
- - Myeloblastenleukamie, 

Ergebnis der Sternal­
punktion 433. 

- Myeloblastenleukamie, 
Hamatologie 420. 

- Stammzellenleukamie 426. 
Leukamien, A.tiologie und Pa­

thogenese 444. 
- akute, Begriffsbestimmung 

412. 
- - Beziehung zu chroni-

schen 454. 

Sachverzeichnis. 

Lungen, Gasstoffwechsel in 
der, in groBen Hohen 
610. 

- Verhalten in groBer Hohe 
637. 

Lungenerkrankungen, nicht­
tuberkulose, Ausfall der 
Tuberkulinreaktion 550. 

Lungenkrebs und Radioak­
tivitat der Luft 605. 

Lungentuberkulose, Bezie­
hungen zur Nebennieren­
rinde 860. 

- Differentialdiagnose gegen 
akute Leukamien 435. 

Lymphadenose, akute, Ergeb­
nis der Sternalpunk­
tion 433. 

- - Hamatologie 422. 
Lymphdriisen, Veranderungen 

bei akuten Leukamien 415, 
429, 430. 

LymphgefaBe der Niere 9. 
Lymphosarkom, Differential­

diagnose gegen akute Leuk­
amien 436. 

d-Lysin, Ketonkorperbildung 
aus 685, 695. 

- _ Diagnose und Differen- Magen, StGrungen am, bei 
tialdiagnose 432. einheimischer Sprue 213. 

- - Geschichtliches 411. Magen-Darmerkrankungen, 
- - Hamatologie 418. Ausfall der Tuberkulin-
- - Haufigkeit, Alter- und reaktionen 550. 

Geschlechtsvertei- Magen-Darmerscheinungen 
lung 413. bei ADDIsoNscher 

- - im Kindesalter 416. Krankheit 815. 
- - Klinik 414. - bei kindHcher Maisbrand-
- - Leukocyteneinschlusse vergiftung 310. 

bei 427. - - Pellagra und den ubri-
- - Morbiditat 413. gen Akropathien 322, 
- - pathologischeAnatomie 325. 

und Histologie 428. Magen-Darmgeschwfue, Vor-
- - Stellung zu anderen kommen in groBer Hohe 

Blutkrankheiten 455. 657. 
- - Therapie 444. Magen-Darmtractus, Ront-
- - bei Tieren 449. genbilder bei einhei-
- - VerIauf und Prognose mischer Sprue 215. 

442. - Verhalten in groBer Hohe 
- - Zusammenfassung 457. 637. 
- Beziehung von akuten zu ,Magenerkrankungen, Hypo-

chronis chen 451. glykamien bei 123. 
- symptomatische 450. Magengeschwfu, Entstehung, 
Leukamische Reticuloendo- alte Theorie 337. 

theHose 423. __ Bedeutung der mecha-
Leukamoide Reaktionen 452. nischen Tatigkeit 
- - Differentialdiagnose der Nahrung 348. 

gegen akute Leuk- - - - der Mikroben 347. 
amie 441. - - - des Schleims 347. 

Leukosarkomatose 418. - - durch Einwirken von 
Luftdruck s. a. HOhenklima'j Bauchspeic. heldru-
Luftionisation in groBen sensaft, _Geschicht-

Hohen 604. Hches 335. 
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Magengeschwiir, Entstehung, 
als tryptisches 
Geschwfu 340. 

- - - - neue Experi­
mente 349. 

- Therapie 352. 
Magenoperation, Hypoglyk­

amien nach 127. 
Magersucht, endokrine 846. 
Maisbrand, Botanisches, Toxi­

kologie, Pharmakologie 
314. 

Maisbrandvergiftung, kind­
Hche 309. 

- - Diagnostik 316. 
- - kasuistische Einzel-

heiten 314. 
Mal de Meleda 330. 
Mammotropin 720. 
MANTouxsche Tuberkulin. 

probe 546. 
Mastitis, Entstehung und 

Therapie 731. 
MATEFYSche Reaktion bei 

Tuberkulose 570. 
Mediastinaltumoren, Differen­

tialdiagnose gegen akute 
Leukamien 436. 

Medionecrosis idiopathica 386. 
Megakaryoblastenleukamie, 

akute 422. 
MEINICKE-Tuberkulosereak­

tion 572. 
Meningitische Erscheinungen 

bei ADDIsoNscher Krank­
heit 813. 

Menstruation, EinfluB auf Lac-
tation 734. 

Mikromazie der Brust 729. 
"Milchfehler" 734. 
Milchfisteln, Therapie 750. 
MilchfluB 733. 
Milchsekretion s. a. Lactation. 
- lHittel zur Steigerung der 

736. 
Milz, Atrophie bei einheimi­

scher Sprue 242. 
- Veranderungen bei akuten 

Leukamien 416, 429, 
431. 

- - in groDer Hohe 629. 
Mineralhaushalt s. Stoff­

wechsel. 
Mittehneerfieber, Differential­

diagnose gegen akute 
Leukamien 435. 

Mljet-Krankheit 330. 
MONGESche Krankheit 651. 
Monocytenleukamie, akute, 

Ergebnis der Ster­
nalpunktion 434. 

- - Hamatologie 423. 
Mononucleose, infektiose, Dif­

ferentialdiagnose gegen 
akute Leukamien 439. 
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MORosche Tuberkulin-Salberi~ 
probe 544. 

Mundgeschwiire bei akuten 
Leukamien 415. 

Muskelkraft, Verhalten in gro­
Ber Rohe 639. 

Muskelschwache bei Neben­
nierenausfall 783. 

Muskelstoffwechsel, Verhalten 
in groBer Rohe 635. 

Muskulatur als Ort der Keton­
korperbildung 678. 

Myelitische Form der infan­
tilen Akrodynie 279. 

Myeloblasterileukamie, akute, 
Ergebnis der Sternalpunk­
tion 433. 

Myelose, akute erythramische 
426. 

- - Hamatologie 420. 
- funikul.ii.re, bei einheimi-

scher Sprue 257. 
- totale aplastische, Diffe­

rentialdiagnose gegen 
akute Leukamien437. 

- - pseudo-aplastische, 
Differentialdiagnose 
gegen akute Leuk­
amien 438. 

Myokard s. Herzmuskel. 

"Nabelkolik" bei infantiler 
Akrodynie 279. 

N agelveranderungen bei ein­
heimischer Sprue 212. 

- bei infantiler Akrodynie 
279. 

- bei kindlicher Maisbrand­
vergiftung 312. 

Nahrung s. a. Diat, s. a. Er­
nahrung. 

Nebenpieren, Bedeutung fiir 
Atiologie der infantilen 
Akrodynie 294. 

- Beeinflussung der Blut­
. zusammensetzung 
785. 

- - der Lactation 725. 
- Entwicklung und Aufbau 

778. 
- Physiologie 779. 
- Storungen der, bei einhei-

mischer Sprue 253. 
- - der, bei kindlicher Pel­

lagra und den iibri­
gen Akropathien 324. 

- tl"berfunktionserkrankun­
gen, CUSHING-Syn­
drom 880. 

- - Nebennierenmark­
tumoren 873. 

- - Nebennierenrinden­
tumoren 867. 

Sachverzeichnis. 

N ebennieren, Unterfunktions­
erkrankungen der, 
Addisonismus 842. 

- - ADDIsoNsche Krank­
heit 808. 

- - akute Infektionskrank­
heiten 851. 

- - BASEDowsche Krank­
heit 849. 

- - chronische Infektions­
krankheiten 860. 

- - endokrine Magersucht 
846. 

- - Hyperemesis gravi­
darum 863. 

- - pluriglandul.ii.re Sro­
rungen 850. 

- - renaler Diabetes 862. 
- - sonstige Erkrankungen 

864. 
N ebennierenapoplexie 814. 
Nebennierenformen bei infan­

tiler Akrodynie 280. 
N ebennierenfunktion undFett­

resorption im Darm 218. 
- und Spontanhypoglyki1mie 

131, 136. 
Nebennierengewebe, Trans­

plantation von, bei ADDI­
sONscher Krankheit 827. 

"Nebennierenreizstoff" 789. 
Nebennierenrinde s. auch 

Cortin. 
- Beeinflussung der Darm­

resorption 806. 
- - des EiweiBstoffwechsels 

792. 
- - des Fettstoffwechsels 

793. 
- - des Gaswechsels 801. 
- - von Intoxikationen und 

Infektionen 789. 
- - der Ketonkorperaus­

scheidung 800. 
- - des Kohlehydratstoff­

wechsels 795. 
- - der Korpertemperatur 

undWarmeregulation 
784. 

- - von Kreislauf und At­
mung 791. 

- - des Mineralstoffwech­
sels 802. 

- - des Saure-Basengleich­
gewichts 801. 

- - des Wachstums 784. 
- - des Wasserhaushaltes 

786. 
- Beziehungen zur Phospho­

rylierung 807. 
- Funktionspriifung bei AD­

DIsoNscher Krankheit 
826. 

Nebennierenrinde, muskel­
aktives Prinzip in der 
783. 

- Wechselbeziehungen zum 
Parikreas 797. 

- - zur Schilddriise 796. 
N ebennierenrindenhormon, 

Praparate 829. 
- in der Therapie des Addi­

sonismus 845. 
- - der ADDIsoNschen 

Krankheit 826. 
- - akuterInfektionskrank­

heiten 858. 
- - der endokrinen Mager­

sucht 848. 
- - der Rypogalaktie 745. 
N ebennierenschaden, latente, 

Erkennung durch Funk­
tionspriifungen 843. 

Nebennierentuberkulose s. a. 
AnDIsoNsche Krankheit. 

- Entwicklungsdauer und 
-art 810. 

Neoplastische Theorie der 
akuten Leultii.mien 449. 

Nephritis, akute 51. 
Nervenkrankheiten, Hypo­

glyki1mien bei 124. 
Nervensystem, EinfluB auf 

Lactation 721. 
- vegetatives, Mittel des, bei 

infantiler Akrodynie 
305. 

- - Vagus-Sympathicus­
Theorie der Atiologie 
der infantilen Akro­
dynie 292. 

- - Verhalten in groBer 
Rohe 643. 

- Veri1nderungen bei akuten 
Leukamien 416, 431. 

- - bei kindlicher Pellagra 
und den iibrigen 
Akropathien 324, 
326. 

- zentrales, pathologisch-
anatomische Veran­
derungen bei infan­
tiler Akrodynie 296. 

- - Veranderungen bei ein­
heimischer Sprue 
257. 

- - - bei kindlicher Mais­
brandvergiftung 
313. 

Neuritis rheumatica 376. 
N euroleukamisches Syndrom 

416. 
Neutuberkulin 539, s. a. Tuber· 

kuHn. 
Nieren, Blutcapillaren, Be· 

- Lebensnotwendigkeit 
780. 

der ziehungen zum Spalt. 
I raumsystem 8. 



Nieren, Blut- und Saftstro­
mung in den, kli­
nische Ausblicke 
und SchluBfolge­
rungen 49. 

- - - physiologische mid 
pathologische Er­
wiigungen 41. 

- Funktion der, und Rerz­
funktion 89. 

- - der, VerhalteningroBer 
Rohe 636. 

Gewebsspaltenfiillung der 
18. 

Gewebswasser und, physio­
logische Beziehungen 
11, 14. 

Gewebswasserbildung in 
den RENLESchen Schlei­
fen 16. 

Gewebswasserstromung in 
den 17. 

- LymphgefiiBe der 9. 
- als Ort der Ketonkorper-
. bildung 678. 
- renaler Diabetes, Bezie­

hung zur Nebennieren­
rinde 862. 

- serose Entziindung der 6. 
- Spaltraumsystem des Nie-

renparenchyms 7. 
- Veriinderungen bei akuten 

Leukamien 429. 
Nierenkrankheiten, Ausfall 

der Tuberkulinreaktio­
nen bei 550. 

- maligne Sklerose, Bezie­
hung zu Rheumatismus 
376. 

- Symptomatologie .und 
Diagnostik 56. 

- Systematik der 50. 
- Therapie 61. 
- Wirkungsweise, Indika-

tionen und Technik der 
Dekapsulation 65. 

Nierenmark, Arterien 29. 
- Blutzirkulation im (experi­

menteller Teil) 38. 
- - im Mark (Morphologie) 

20. 
- Capillaren des 20. 
- iunere Topographie und 

funktionelle Bedeutung 
33. 

- Venen 26, 34. 
Norleucin, aketogene Eigen­

schaften des 690. 
N orvalin, Ketonkorperbildung 

aus 685, 695. 

Organe, Bleinachweis in s. 
Gewebe. 

Organtherapie der infantilen 
Akrodynie 302. 

Ergebnisse d. inn. Med. 54. 

Sachverzeichnis. 

Ornithin, aketogene Eigen­
schaft 691. 

Osteoarthropathia deformans 
bei ADDIsoNscher Krank­
heit 814. 

Osteopathie bei Bleivergif­
tungen 498. 

Osteoporose bei einheimischer 
Sprue 224. 

Ovarien s. auch Keimdriisen. 
- Funktion der, und Spon­

tanhypoglykamie 132. 
- Gesamtextrakt der, Ein­

fluB auf Brustdriise 717. 
Oxyprolin, aketogene Eigen­

schaft des 691. 
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Peritonitis, Pseudoperitonitis 
bei AnDIsoNscher Krank­
heit814. 

Peritonitische Erscheinungen 
bei der Appendicitis 166. 

PFEIFFERsches Driisenfie ber, 
Differentialdiagnose gegen 
akute Leukamien 440. 

Phenylalanin, Ketonk<>rper­
bildung aus 681, 696. 

Phenyl-p-Alanin, aketogene 
Eigenschaft des 692. 

Phlorrhizinprobe, Theorie 60. 
Phosphorausscheidung in ' 

groBer Rohe 609. 
Phosphorvergiftung, Bezie­

hung zur Nebennierenrinde 
865. 

Physikalische Therapie bei in­
fantHer Akrodynie 300. 

Pankreas, Beeinflussung der Pigmentierungen s. Raut. 
Lactation 726. PmQuETsche Probe 543. 

- Bestrahlung des, Rypo- Placenta, innere Sekretion der, 
glykamien bei 126. Beziehung zur Brustdriise 

- Wechselbeziehungen zur 717, 721. 
Nebennierenrinde 797. Placenta-Extraktin der Thera-

Pankreasadenome und Spon- pie der Rypogalaktie 748. 
tanhypoglykiimie 129. Plethysmographie und Beur-

Pankreascarcinome und Spon- teilung der Rerzfunktion 
tanhypoglykiimie 128. lIO. 

Pankreassaft in der Entste- Pleurale Ergiisse bei akuten 
hung des Magen- Leukiimien 416. 
geschwiirs 340. Pleuritis exsudativa, Ausfall 

___ Geschichtliches der Tuberkulinreaktionen 
335. . bei 551. 

_ _ _ neue Experimente Pluriglanduliire Stiirungen 
349. und Nebennieren-

Panmyelophthise, Differen- rinde 850. 
tialdiagnose gegen akute - - und Spontanhypoglyk-
Leukamien 437. iimie 132. 

Pneumonie, Vorkommen in 
Parallergie, Begriffsbestim- groBer Rohe 657. 

mung 537. P 
_ und Tuberkulinreaktionen neumotachographie und Be-

561. urteilung der Rerzfunktion 
Paralytische Form der infan- lIO. 

tilen Akrodym·e 279. Polyarthritis, chronische spe-
zifische 380. 

Parathormon, Wirkung auf __ rheumatica 374. 
Bleiausscheidung 507. PONcETscher Rheumatismus, 

Pathergie, Begriffsbestim- Ausfall der Tuberkulin-
mung 538. reaktionen bei 533. 

- und Rheumatismus-Atio- PONNDoRF-Impfung 543. 
logie 395. Progesteronderivate 782. 

Pellagra, Beziehungen zur Ne-
bennierenrinde 866. Prolaktin-Therapie der Rypo-

kindl· h Diff . ld· galaktie 746. - 1C e, erent1a 1a- Prolaktion 720. 
gnose 323, 325. 

__ Kasuistik 317. Prolin, aketogene Eigenschaft 
__ klinische Einzelheiten des 691. .' 

320. Pseudohermaphroditismus, 
- - im klinischen System adrenaler 872. 

der iibrigen Akro- Pseudopoliomyelitische' Er-
pathien 321. scheinungen bei infantiler 

- - Theorien iiber Atiologie Akrodynie 279. 
319. -Pseudorheumatische Krank-

Periarteriitis nodosa 376. heitsbilder 381. 

59 
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Psychische 1\bnormitaten bei 
.' einhehqischer Sprue 257. 
- EinfliiBse p,uf die Lactation 

721. 
- Formender infantilen 

Akrog.ynie 279. 
- Funkti~nen, Verhalten in 

groBer H<ihe 645. 
- Storungen bei kindlicher 

, Pellagra und den iibrigen 
Akropathien 323, 327. 

Psychogene Griin4e der Ma­
gersucht 846. 

PsychomotorischeFunktionen, 
Verhalten in groBer Hohe 
643. 

Pubertas praecox bei Neben­
nierenrindentumor 870. 

PuIs, Verhalten in groBer Hohe 
624. 

Pulsbeurteilung in der Herz­
funktionspriifung 84, 87, 
105; 107. 

Pulswellengeschwindigkeit 
und Beurteilung der Herz­
funktion 103. . 

Quecksilberpraparate, hem­
mende Wirkung auf die 
Lactation 748. 

Radioaktivitat der Luft in 
groBen Hohen 605. 

Rasse und Leben in groBen 
Hohen 660. 

-Reflexe, Verhalten in groBer 
Hohe 643. 

REHFIscHsches Verfahren zur 
Herzfunktionspriifung 84. 

Respiratorischer Quotient in 
groBer Hohe 609. 

Reticuloendotheliose, leuk­
li.mische 423. 

Rheumabegriff nach KLINGE 
364. 

Rheumatische Erkrankungen, 
Ausfall der Tuber­
kulinreaktion 550, 
553. 

- - Tuberkulinbehandlung 
580. 

Granulomatose s. a. 
pseudorheumatische 
Krarikheitsbilder 
381. 

- _ Atiologie und Wesen 
der 388. 

- - Begriffsbestimmung 
361. 

- - Krankheitsbilder im 
Rahmen der 373. 

'- - morphologische Ver­
anderungen 365. 

Sachverzeichnis. 

Rheliriiii.tische' Leiden nach 
der Tabelle der deutschen 
Rheumagesellschaft 363. 

Rheumatismus infectiosus spe­
cificus s. rheumatische 
Granulomatose. 

- nodosus, spezifischer 380. 
RIEHMsche Tuberkulintheorie 

574. 
Rippenfellentziin,dung, Aus­

fall der Tuberkulinreak­
tionen bei 550. 

Rontgentherapie der akuten 
Leukamien 444. 

Rontgenuntersuchung (Kymo­
graphie) und Beurteilung 
der Herzfunktion 99. 

Rohkost bei Nierenkrank­
heiten 62. 

Sauglingsernahrung s. a. 
Lactation und Brustdriise. 

Saure-Basenhaushalt, EinfluB 
der Nebennieren auf 
801. 

- Verhalten in groBer Hohe 
631. 

Salicyltherapie der infantilen 
Akrodynie 304. 

Sauerstoffnot, akute 647. 
Sauerstoffpartialdruck im 

Hohenklima 603. 
SCHELLONGSche Probe zur 

Herzfunktionspriifung 86. 
Schilddriise, Beeinflussung der 

Lactation 725. 
- Beziehungen zur Bleiaus­

scheidung 509. 
- Wechselbeziehungen zur 

Nebennierenrinde 796. 
Schilddriisenfalle der infan­

tilen Akrodynie 280. 
Schilddriisenfunktion und 

Spontanhypoglykamie 
131, 136. 

- Storungen bei einheimi­
scher Sprue 253. 

Schilddriisenhormon, hem­
mende Wirkung auf die 
Lactation 749. 

- Therapie der Hypogalaktie 
mit 743. 

Schleimhautveranderungen 
bei kindlicher Maisbrand­
vergiftung 312. 

Schwangerschaft und AnD!­
sONsche Krankheit 841. 

- Hyperemesis gravidarum, 
, Beziehungen zur Neben­
nierenrinde 863. 

- Hypoglykamieninder 175. 
- Veranderungen_der Brust-

driise in der 716. 

Schweilldriisen, Beteiligung 
der, bei infantiler Akro­
dynie, pathologische 
Anatomie 296. 

- Regulierung der, Anatomie 
297. 

Schweillformen der infantilen 
Akrodynie 279. 

"Seekrankheit groBer Hohen" 
648. 

Sepsis, Differentialdiagnose 
gegen akute Leukamien 
434. 

- rheumatische 371. 
Serologische Tuberkulosereak­

tionen, Beziehungen zur 
Tuberkulinreaktion 573. 

Serumreaktionen bei Tuber­
kulose567. 

Serumtherapie der infantilen 
Akrodynie 303. 

- der Peritonitis nach Ap­
pendicitis 167. 

Sexualfunktion,Storungen der, 
bei Nebennierenrinden­
tumoren 869. 

Sexualhormon, EinfluB auf 
Lactation 717. 

Sexualitat, Verhalten in gro­
Ber Hohe 642. 

Sexuelle Friihreife bei Neben­
nierenrindentumoren 867. 

Silicosis, V orkommen in gro­
Ben Hohen 660. 

SIMMONDssche Kachexie 846. 
Skeletformen der infantilen 

Akrodynie 280. 
Soroche 649. 
Sphygmobolometrie und Be­

urteilung der Herzfunk­
tion 105. 

Sphygmographie und Beurtei~ 
lung der Herzfunktion 102. 

Sphygmomanometrie und Be­
urteilung der Herzfunk­
tion 103. 

Spirometrie in der Herzfunk­
'tionspriifung 88. 

Spontanhypoglykamies.Hypo­
glykamie. 

Sport und Hypoglykamien 
125. 

Sprue, einheimische, Anamie 
bei 227. 

- - - bei, Pathogenese 
243. 

- - - bei, und perniziose 
Anamie 245. 

- - auBeres Geprage 212. 
- - familiares Auftreten 

und Konstitution 
262. 

- - Haufigkeit 178. 
- - innersekretorische Sto-

rungen bei 253. ' 



Sprue, einheimische, Kasu· 
istik 179-210. 

- - Kreislaufstorungen bei 
258. 

- - Lebertherapie, Blut· 
und Knochenmarks· 
veranderungen bei 
239. 

- - neurologische Storun· 
gen bei 257. 

- - Pathogenese und A.tio· 
logie 263. 

- - pathologisch·anatomi. 
sche Befunde 26l. 

- - Storungen des Verdau· 
ungstractus 213. 

- - Stofnwechseffitorungen 
bei 216. 

- - Therapie mit Neben· 
nierenrindenhor· 
mon.867. 

- - - und Prognose 266. 
- - VeranderungendesBlu. 

tes und der blutbil· 
denden Organe 227. 

- - Vorgeschichte 211. 
Stammzellenleukamie 426. 
Status lymphaticus, Neben. 

nierenrindenhormon· 
Therapie 864. 

- thymico·lymphaticus und. 
leukamoide Reaktionen 
453. 

Steatorrhoe bei einheimischer 
Sprue 213. 

Sternalmarkuntersuchungen 
bei akuten Leukamien 
433. 

- bei einheimischer Sprue 
234. 

Stillfahigkeit, Kriterium der 
727. 

STILLsche Krankheit 38l. 
Stoffwechsel, EiweiBstoff. 

wechsel, EinfluB der 
Nebennieren auf 792. 

- ~ Storungen bei einhei· 
mischer Sprue 223. 

- - und Ursprung der Ke· 
tonkorper 675. 

- . Fettstoffwechsel, EinfluB 
der ·Nebennieren auf 
den 793. 

- - Storungen bei einhei. 
mischer Sprue 216. 

- - und Ursprung der Ke· 
tonkorper 675. 

- - Veranderungen bei AD· 
DIsoNscher Krank· 
heit 822. 

- Gesamtstofnwechsel in 
groBer Hohe 608. 

- Grundumsatz, Verande· 
rungen bei ADDISON· 
scher Krankheit 824. 

Sachverzeichnis. 

StoffwechseI, Ketonkorperbil· 
dung aus Aminosauren 
683. 

- Kohlehydratstofnwechsel 
s. a. Hypoglykiimie. 

- - EinfluB der Neben­
nieren auf den 795. 

- - Storungen bei einhei· 
mischer Sprue 219. 

- - und Ursprung der Ke· 
tonkorper 675. 

- - Veranderungen bei AD· 
DIsoNscher Krank· 
heit 82l. 

- des leukamischen Blutes 
449. 

- Mineraffitofnwechsel bei 
Bleivergiftungen 496. 

- - EinfluB der Neben· 
nieren auf den 802. 

- - Stortmgen bei einhei· 
mischer Sprue 223. 

- - Veranderungen bei AD· 
DIsoNscher Krank· 
heit 822. 

- Storungen bei einheimi· 
scher Sprue 216. 

Stomatitis bei einheimischer 
Sprue 213. 

Strahlentherapie, Hohen· 
sonne, bei infantiler 
Akrodynie 300. 

- der Hypogalaktie 738. 
Strahlungsintensitat in groBen 

Hohen 604. 
Streptokokkenerkrankung, 

Rheumatismus als 39l. 
Stufenphotometrie in der 

Herzfunktionspriifung 88. 
StuhI, Bleinachweis im 481, 

483, 484, 493. 
- Bleivorkommen im, Stan. 

dardzahlen 516. 

Testosteron, Ein£luB auf 
Brustdriise 717. 

Tetanische Erscheinungen bei 
einheimischer Sprue 223. 

Thrombangitis obliterans 383. 
Thymisches .Syndrom, Neben· 

nierenrindenhormon. The. 
rapie 864. 

Thymus, Beeinflussung der 
Lactation 725. 

- Veranderungen bei akuten 
Leukamien 429. 

Thyroxin, Wirkung auf Blei. 
ausscheidung 509. 

Trauma und Appendicitis 170. 
Trichotillomanie bei infantiler 

Akrodynie 279. 
TrommeffichIagel.Finger, Vor· 

kommen in groBer Rohe 
660. 
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TROUSSEAusches·Zeichen, Ver~ 
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