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Vorwort zur zweiten Auflage.

Nachdem mein Versuch einer zusammenhingenden Darstellung des
Gesamtgebietes der Physiologie von so vielen Seiten Zustimmung ge-
funden hat, habe ich mich entschlossen, den urspriinglichen Grundsatzen,
die zur Gestaltung des Buches fiihrten, treu zu bleiben. Der Tatsachen-
bestand wurde erganzt, eine Reihe neuer Abbildungen eingefiigt und ein
Teil der alten durch bessere ersetzt. Das fehlende Kapitel {iber Stimme
und Sprache fand seinen Platz an geeigneter Stelle. Da inzwischen
E. LEHNARTZ seine FHinfilhrung in die Chemische Physiologie schrieb,
konnte der frithere Bestand an physiologisch-chemischen Tatsachen ohne
die von manchen Seiten angeregte Erweiterung bleiben. Dem Wunsche
anderer, alle chemischen Dinge und sogar wichtige rein physiologische
Kapitel, wie den Gesamtstoffwechsel, wegzulassen, konnte ich nicht
nachgeben. Heute ist der Gewebs- und Allgemeinstoffwechsel der Mittel-
punkt der physiologischen Forschung, und das Verstandnis der ,,Regu-
lationen erfordert seine zentrale Darstellung in einem Lehrbuch der
Physiologie. Die physiologische Chemie kann ihn deshalb ruhig unter
ihrem eigenen Gesichtspunkt darstellen. Die Unterteilung der Physiologie
in ,,Animalische* und ,,Vegetative‘* verliert mehr und mehr ihre Berech-
tigung, und wenn in meinen Buche diese Unterteilung noch angedeutet ist,
so deshalb, weil es in einem Lehrbuch nicht von Vorteil ist, allzu briisk mit
Uberlieferungen der Darstellung zu brechen. An allen Stellen, an denen
ein griindlicheres Eingehen auf chemische Einzelheiten notwendig ist, wurde
auf das LEENARTZsche Buch verwiesen. Kin Zeichen fir die richtige Ein-
teilung wiirde sein, wenn nicht jedes der beiden Biicher nur eine Hilfte,
sondern jedes als solches ein unabhingiges Ganzes geworden wire. Den
von manchen Seiten gemachten Einwand, das Buch sei fiir den Studenten
zu schwierig, fand ich nicht bestatigt. Unser deutscher Student soll als
ein urteilsfahiger und selbstindiger Mann betrachtet werden, der sich
seine Erkenntnisse erarbeitet und nicht darauf wartet, sie bequem ein-
geloffelt zu bekommen. Die Erfiillung des berechtigten Wunsches einer
Darstellung der Physiologie der Fortpflanzung mufl aus technischen
Griinden einer spateren Auflage vorbehalten bleiben.

Besonderen Dank schulde ich dem Verlag fiir sein restloses und grof-
ziigiges Eingehen auf meine Wiinsche betreffend Abbildungen und Aus-
stattung. Wie in der ersten Auflage ist ein erheblicher Anteil der Arbeit,
die Gestaltung vieler Abbildungen usw. durch meine Mitarbeiterin,
ErrsaBETH REIN geleistet worden. Den Herren Dr. G. Fawaz, O. MERTENS,
E. Oprrz, H. ScEWARzZ, M. SCHNEIDER, W. SCHOEDEL danke ich fiir ihre
Hilfe beim Lesen der Korrekturen.

Gottingen, im Marz 1938.
HERMANN REIN.



v Vorwort.

Vorwort zur ersten Auflage.

Als im Jahre 1932 der Verlag an mich herantrat mit der Bitte, eine
Neubearbeitung von Max voN Freys Physiologie zu iibernehmen, konnte
ich mich hierfiir nicht entscheiden. Grundauffassung, Form und Umri3
des Buches waren so sehr durch die Personlichkeit v. FREYs bestimmt,
dafl eine Neubearbeitung selbst durch einen seiner Schiiler unméglich
erschien. Ich habe es auf mich genommen, ein neues Buch zu schreiben.
Ob es an die Stelle des v. FrREYschen treten kann, scheint mir zweifelhaft.
Sein Inhalt ist das Skelet der Gottinger Vorlesung iiber die ,,Physiologie
des Menschen‘. Sein Zweck ist ebensowenig wie der dieser Vorlesung die
Ubermittlung eines bestimmten Quantums diirren Examenwissens. Es
soll zunéachst den iiber physiologische Dinge noch ginzlich unerfahrenen
Studenten zu selbstéandiger Erarbeitung physiologischen Verstehens an-
regen. Es soll dazu beitragen iiber jene Unlust und Interesselosigkeit
hinwegzuhelfen, welche durch die zusammenhanglose Aufzdhlung uner-
klarter Fachausdriicke und Tatsachen in Kompendien und Paukbiichern
unter den Studenten sich ausgebreitet hat. Nicht das Erlernen von Lehr-
satzen oder gar Methoden soll es ermoglichen, sondern Einsicht in die groBen
biologischen Zusammenhinge. Dabei soll es ruhig erkennen lassen, wieviel
Arbeit noch zu tun bleibt, wie liickenhaft unsere Vorstellungen sind.
So wenig wie irgendein anderes Buch vermag auch dieses die praktische
Beobachtung und Untersuchung des Lebensgeschehens, wo es uns an Tier
und Mensch begegnet, zu eriibrigen.

Zugunsten der Darstellung des wichtigsten Tatsachenmateriales in
Kurven, Abbildungen und Tabellen, fiir deren Wiedergabe der Verlag in
groBziigigster Weise weder Zeit noch Mittel sparte, wurde auf historische
und hypothetische Ausfiihrungen verzichtet. Hierfiir bietet die Vorlesung
Raum genug. Es ist eine Selbstverstandlichkeit, daBl zur Darstellung aller
Tatsachen zeitgemiafle Methoden Anwendung fanden.

Voraussetzung fiir die Lektiire des Buches sind anatomische, chemische
und physikalische Kenntnisse. Die so oft geiibte Wiedergabe physikalischer
Grundtatsachen wurde vermieden und dafiir auf die klaren und einfachen
Beschreibungen in W. R. Ponis ,,Einfithrung in die Physik*“ verwiesen.
Nur so war es moglich, das Riesengebiet auf kleinem Raume darzustellen.
Das Buch bringt die ,,Physiologie’. Die ,,Allgemeine Physiologie* im
klassischen Sinne (falschlicherweise wird dieser Ausdruck in der augen-
blicklich noch geltenden deutschen Priifungsordnung fiir die drztliche Vor-
prifung statt ,,Physiologie‘“ gebraucht) kann nur kurz gestreift werden.
Eine Darstellung der ,,Physiologischen Chemie‘‘ muf} berufenerer Seite iiber-
lassen bleiben. Die am Schlusse der Kapitel aufgefithrten monographischen
Darstellungen und Zeitschriften-Aufséatze sind nicht die Quellen fiir das vor-
liegende Buch. Sie sollen dem interessierten Leser vielmehr die Moglichkeit
zu weiterem Eindringen und zur Auffindung von Originalliteratur bieten.
Wo in bisher strittigen Fragen entschiedene Stellung eingenommen wird,
wurde diese auf Grund eigener Experimente gewonnen.

Gottingen, im September 1935.
HERMANN REIN.
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Erster Teil.
Die sog. vegetative Physiologie.

I. Die Physiologie des Blutes.
1. Aufgaben des Blutes.

Die Grundlage alles Lebensgeschehens ist nach den Lehren der all-
gemeinen Physiologie die Entbindung von Energie aus hochmolekularen
organischen Substanzen durch Aufspaltung in energiearme, kleinmolekulare
Endprodukte. Dabei wird Warme geliefert, mechanische und osmotische
Arbeit geleistet, zum Teil auch Energie fiir chemische Synthesen gewonnen.
Ein Vergleich dieser Vorgénge mit der chemischen Energieentfaltung in
Verbrennungsmaschinen ist jedoch nicht gerechtfertigt. Die umgesetzten
energieliefernden Stoffe sind teilweise zugleich selbst Baubestandteile
der Maschine, in welcher der Umsatz vor sich geht. In der lebenden Zelle
findet nicht ein Stoffumsatz statt, sondern dve lebende Zelle ist selbst in
stindigem Umsatz befindlicher Stoff, wobei als die wunderbarste Tatsache
die Erhaltung einer bestimmten Form zu beobachten ist. Viele Stoffe der
sog. ,nichtlebenden Umwelt konnen irgendwann einmal den Zustand
solchen Umsatzes durchmachen. Wir leben die Stoffe der Umwelt gleich-
sam durch uns hindurch. Die wesentlichste Voraussetzung fiir das Leben
der Zelle wire demnach die Moglichkeit des Ein- und Austrittes von
Stoffen: Stoffaustausch im weitesten Umfange.

Der Einzeller, im Weltmeer flottierend, wird keine Schwierigkeiten
haben aus dem Seewasser stindig energieliefernde Stoffe in sich auf-
zunehmen und seine Stoffwechselschlacken, die bei einer Anhiufung
giftig wirken, in das Wasser wieder abzuscheiden. Beim hochdifferenzierten
Warmbliiterorganismus dagegen ist der freie Stoffaustausch mit der
Umwelt fiir die einzelnen Zellen der Gewebe in so einfacher Weise nicht
moglich. Als Mittler fiar den Stoffaustausch zwischen Umwelt und Zelle
dient das Blut. Aus dem Blute schopfen die lebenden Zellen des Organismus
ihre Energiestoffe, in das Blut hinein stoflen sie die — bei Anstauung
stets giftigen — Stoffwechselschlacken ab.

Als Hauptaufgabe des Blutes erscheint demnach die des Stofftransportes,
der Erndhrung und Enigiftung der Zellen, also jene Funktion, welche etwa
beim Einzeller das Weltmeer erfiillt. Fir die Milliarden lebender Korper-
zellen ist dabei jedoch dieses Meer auf die kleine Masse von 4—5 | eingeengt.
Stoffentzug und Stoffaufnahme miiiten daher — das Blut zunachst unzu-
treffenderweise als eine zirkulierende wasserige Losung gedacht — zu stén-
diger Verédnderung, zur Erschopfung dieser Losung fiihren. Das ist nicht
angéngig. Die enorme Empfindlichkeit der lebenden Zellen gegen Ande-
rungen des ,,inneren Milieus* im Korper — osmotischer Druck, absolute
Reaktion, Konzentrationsverhéltnis bestimmter organischer und anorgani-
scher Stoffe — macht es notwendig, daB trotz des sehr regen Stoffaus-
tausches das Blut in seiner Zusammensetzung und in seinen physikalischen
Eigenschaften in gewissen Grenzen unveriindert bleibt. Dal dies bei der
verhéltnismaBig kleinen Blutmenge des menschlichen Korpers (4—51 bei
Korpergewichten von 65—176 kg, s. u. S. 38) moglich ist, beruht auf der
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2 Die Physiologie des Blutes.

stindigen ,,Regeneration des Blutes, d. h. der Wiederherstellung der
richtigen chemischen Zusammensetzung und der notwendigen physikali-
schen Eigenschaften. Einerseits ist das Blut ein System, welches in sich
selbst die Fahigkeit besitzt, trotz standigen Stoffaustausches eine gewisse
Konstanz, namentlich der physikalischen Eigenschaften, zu wahren
(osmotischer Druck, absolute Reaktion usw.), andererseits erfolgt eine fort-
laufende Regeneration des Blutes durch die Zusammenarbeit mit Regene-
rationsorganen (Lunge, Nieren, Darm, Leber usw.), die es durchstromt.
Wenn iiberhaupt eine isolierte Betrachtung der Physiologie des Blutes ge-
rechtfertigt ist, so werden diese stindigen Umwandlungen des Blutes bei
der Erfillung seiner Hauptaufgaben im Organismus in erster Linie zu
studieren sein.

Eine giénzlich andersgeartete Funktion des Blutes ist jene der chemischen
Steuerung des Gesamtorganismus. Die Vielheit der Einzelorgane wird durch
die Ubermittlung bestimmter Stoffe auf dem Blutwege zu einer funktio-
nellen Einheit verkniipft, indem diese planmiBig die einen Organe an-
treiben, andere hingegen hemmen. Insbesondere die meist sehr spezifisch
wirksamen, chemischen Produkte der ,,inkretorischen Driisen‘* (s. unten),
die ,,Hormone‘* (s. S. 231), sind in dieser Hinsicht wichtig. Letzten Endes
handelt es sich auch hierbei um eine Transporifunktion.

Unentbehrlich ist weiterhin das Blut zur Regulierung der Korper-
temperatur (s. S. 146) und zum lokalen Warmeausgleich in den Organen.
Die sehr schlechte Wiarmeleitfahigkeit der Baustoffe der Kérpergewebe
wiirde standig an jenen Orten, an denen gesteigerter chemischer Umsatz
stattfindet, zu Uberwirmung bzw. Unterwirmung fiihren, je nachdem
ob positiv oder negativ wirmegetonte Prozesse ablaufen. Ein Wdrme-
ausgleich in dem Malle, wie er tatsichlich vorhanden ist, wird ausschlieBlich
moglich mit Hilfe der ,,Warmekonvektion durch das Blut.

Alle die genannten Aufgaben hat das Blut stets und sténdig gleich-
zeitig und in wechselndem Ausmafle zu erfiilllen. Dartiber hinaus aber
ist es zu weiteren durchaus ,,physiologischen* Aufgaben bereit, die in
der Abwehr eindringender Fremdstoffe, Krankheitserreger u. dgl. liegen.

2. Allgemeiner Aufbau und Blutgerinnung.

Die Vielzahl der funktionellen Moglichkeiten des Blutes, die Anpassung
an immer neue Aufgaben, gibt dem Blut den Charakter eines lebenden
Organes. Es ist miilig zu streiten, ob das Blut als , lebendes Gewebe‘
bezeichnet werden darf oder nicht. Jedenfalls ist es nicht durch ein ein-
faches physikalisch-chemisches System, etwa Losungen irgendwelcher Art,
in allen seinen Funktionen ersetzbar. Aber es gibt durchaus physikalisch-
chemische Systeme, welche wenigstens einen Teil seiner wesentlichsten
Funktionen zu erfilllen vermégen und sich auch in mehr oder weniger
leicht erkennbarer Form als Blutbestandteile wiederfinden.

Wie die iibrigen Korpergewebe, so zeigt auch das Blut einen Aufbau
aus Zellen und Zwischenzellensubstanz, Blutkorperchen und Plasma.
VolummiBig machen die Blutkdrperchen etwa 40% des Gesamtblutes
aus. Die Funktionen des Blutes sind niemals entweder nur an das Plasma
oder nur an die Blutkorperchen gebunden! Vielmehr handelt es sich in den
meisten Fillen — sei es nun der Transport der Atemgase, der Transport
von Wasser oder die Erstellung von Abwehrfermenten — um ein Zusammen-
wirken beider Bestandteile. Darum hat die gesonderte Behandlung der
Funktion von Plasma und Zelle nur bedingte Berechtigung, wie jede
Zergliederung bei physiologischen Untersuchungen. Man konnte vielleicht
noch weiter gehen und behaupten, daf sogar das Blut nach Herausnahme
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aus seinem normalen Zusammenhang mit dem Korper, nach dem Verlassen
des Gefallsystems, nicht mehr ,,vollwertig** ist, nicht mehr das eigentliche
Organ ,,Blut‘‘ darstellt. Darin liegt auch die Schwierigkeit seiner physio-
logischen Untersuchung. Das Blut teilt die Labilitat der gesamten lebenden
Substanz. Entnimmt man einem Menschen oder Tiere Blut zu irgend-
welchen Untersuchungszwecken, so kommt es normalerweise zur Blui-
gerinnung, d. h. das Blut geht innerhalb einer gewissen Zeit (s. unten) aus
dem fliissigen in den halbfesten (gallertigen) Zustand iiber. Voraussetzung
far die Gerinnung ist Berithrung des Blutes mit Fremdkorpern (Einbringung
von solchen in die BlutgefaBe fiihrt zur ,intravascularen” Gerinnung,
zur Bildung eines ,,Thrombus‘‘) oder mit verletziem Gewebe irgendwelcher
Art. Auch Verletzungen der GefialBintima — durch mechanische Ein-
wirkungen oder auf entziindlicher Grundlage — kénnen zur intravascularen
Gerinnung fithren. So kommt es, da Blut, welches aus einer Wunde flief3t,
gerinnt und zum Wundverschluf} beitragt. So kommt es aber auch, dal
Blut, welches in Glasgefalle, Spritzen usw. aufgenommen wird, um zu
irgendwelchen Untersuchungen zu dienen, ohne besondere Gegenmalfi-
nahmen zum ,, Blutkuchen* erstarrt.

Die Verinderungen des Blutes bei der Gerinnung lassen sich leicht im
mikroskopischen Bild feststellen. Alle Bauelemente des flussigen Blutes
finden sich vor. Neu ist ein dichtes Netz von Fasersioff (Fibrin), der
fraglos erst mit der Gerinnung aus dem Blute entsteht. In den Maschen
des Fibrinnetzes liegen die Blutzellen und fliissig gebliebenen Anteile des
Blutplasmas, die als solche keinerlei Neigung zu weiterer spontaner Ge-
rinnung zeigen, das Serum.

Soferne die Gerinnung in einem Glasgefal zustande kommt, erscheint
zunichst der ganze Inhalt homogen erstarrt. Innerhalb weniger Stunden
verandert sich das Bild: der Blutkuchen lost sich von den Glaswandungen
und schrumpft mehr und mehr in sich zusammen, wahrend gleichzeitig
klares gelbes Serum aus dem schrumpfenden Gerinnsel austritt und den
Raum zwischen diesem und den Glaswandungen erfiillt. Die Fibrinfaden
ziehen sich zusammen und pressen das Serum aus dem Maschenwerk.
Diese Schrumpfung des Blutgerinnsels kann, in einer Wunde ablaufend,
zur Zusammenziehung der Wundriander beitragen.

Der Angelpunkt des ganzen Gerinnungsvorganges ist wohl die Ent-
stehung der Fibrinfiden und somit die Frage: woher stammt der Faserstoff?

Durch MaBnahmen, die anschlieBend zu erortern sein werden, 1aBt
sich entnommenes Blut fliissig erhalten. Durch Zentrifugieren konnen die
celluliren Elemente vom fliissigen Plasma getrennt werden. Im zellfreien
Plasma 148t sich — etwa durch Zusatz kleiner Mengen von Serum, das
bereits geronnenem Blute entstammt — der Gerinnungsvorgang auslosen.
Daraus ergibt sich: der Faserstoff entstammt dem Plasma und nicht den
celluldren Elementen. Das Serum bereits geronnenen Blutes aber enthalt
einen wirksamen Stoff, welcher die Ausscheidung des Fibrins aus dem
Plasma veranlaBt. Es geniigen Spuren desselben um verhaltnismafig
groBe Mengen Plasma zur Gerinnung zu bringen.

Das Fibrin ist als solches leicht dadurch zu gewinnen, daff man frisch entnommenes
Blut nicht sich selbst iiberlift, sondern in einem GefdB mit einem Besen oder dgl.
,»rihrt. Dann erfolgt nicht die Gerinnung der ganzen Masse, sondern die Fibrinfaden
scheiden sich am rithrenden Gegenstand als ein derbes Fasergewirr ab, welches sich aus
dem fliissig bleibenden ,,defibrinierten‘ Blut (Serum - cellulire Elemente) herausnehmen
l4Bt. Das Fasergerinnsel kann in reinem Wasser gewaschen werden und erweist sich als
weilles reines Fibrin.

Der Faserstoff ist ein Eiweifkorper. Er ist in einer loslichen Vorstufe,
dem Fibrinogen, im gesunden Blutplasma vorhanden. Das Fibrinogen

1*
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macht nur etwa 3—6% der gesamten Eiweillkorper im Plasma aus. In
100 cem Plasma finden sich demnach nur 0,2—0,4g. Es lafit sich durch
Sattigung mit NaCl aus dem Plasma ,,aussalzen‘. Der Niederschlag ist
in verdiinnten Salzlosungen leicht wieder zur Losung zu bringen. An solch
reinen Fibrinogenlosungen lie3 sich der Vorgang der Blutgerinnung einiger-
mallen klarstellen.

Berechtigt ist die Frage nach der Herkunft, d.h. nach dem Orte
etwaiger Neubildung des Fibrinogens. Sehr héufig wird nach dem oben
geschilderten Verfahren ,,defibriniertes” Blut in einen ausgebluteten
Organismus wieder infundiert. Nach etwa 6 Stunden lassen sich dabei
schon wieder bis zu 90 % der normalen Fibrinogenkonzentration im vorher
defibrinierten Blut feststellen. Nachdem im Tierversuch an leberlosen
Tieren diese Neubildung von Fibrinogen fast ganz ausbleibt, wird man
mit Recht die Leber dafiir verantwortlich machen. Das Blut vermag
jedenfalls aus sich heraus die Fibrinogenneubildung nicht durchzufithren.
LaBt man z. B. bei Korpertemperatur vollig defibriniertes Blut in einem
kiinstlichen Kreislauf aus Glasrohren oder dgl. unter Einschaltung einer
iiberlebenden Lunge zur Beatmung durch ein iberlebendes Herz zirku-
lieren (sog. Herz-Lungenpriaparat s. S.45), so wird nach Stunden der
Bestand an Fibrinogen nicht repariert worden sein.

Die Umwandlung von Fibrinogen in Fibrin, also der eigentliche Ge-
rinnungsvorgang, wird, wie oben gesagt, ausgelost durch einen im Serum
bereits geronnenen Blutes enthaltenen Stoff. Uberwiegend wird an-
genommen, daBl es sich um ein Ferment, also einen Stoff handelt, der
nach Art eines Katalysators die Umwandlung veranlafit, ohne dabei
selbst im Endprodukt enthalten zu sein. Man hat ihm die Bezeichnung
Thrombin verliehen. Uberzeugend ist diese Betrachtungsweise nicht, denn
es gelingt nicht mit einer kleinen Thrombinmenge beliebige Mengen
Plasma zur Gerinnung zu bringen, was bei einem Ferment der Fall sein
miite. Wie bei vielen biologisch wichtigen Stoffen 148t sich nur sein
Vorhandensein folgern, ohne dafl man ihn selbst chemisch eindeutig
fassen kann. Auch dieser Stoff ist offensichtlich in jedem gesunden Blut-
plasma vorhanden, jedoch — sonst wiirde ja das Blut von selbst gerinnen —
in ,inaktiver Form. Man nennt ihn ,,Thrombogen. Durch die oben
beschriebenen Bedingungen fiir das Zustandekommen der Gerinnung
(Bertihrung des Blutes mit Fremdkorpern oder verletztem Gewebe) erfolgt
die Aktivierung des ,,Thrombogens zu ,,Thrombin‘. Auch dieser ,, Akti-
vierung‘‘ schiebt man einem bisher nicht anders als biologisch nach-
weisbaren Stoff zu, fiir den man den Namen Thrombokinase wiahlte.
Dieser ,,Aktivator’‘ des Thrombogens lift sich aus den meisten Ge-
weben gewinnen, aber auch aus Blutzellen, und zwar neben Leukocyten
in erster Linie aus den Blutplitichen (s. S.16). Die enorme Labilitat
dieser Gebilde ist bekannt aus den Versuchen ihre Zahl und morpho-
logische Natur aufzuklaren. Es geniigt die blofle Berithrung mit Fremd-
korpern um sie zum Zerfall zu bringen. Sie scheinen bei der Fremdkorper-
gerinnung des Blutes auf diese Weise die Thrombokinase zu liefern. Von-
dieser ihrer Mitwirkung an der Blutgerinnung riihrt die Bezeichnung
,»Thrombocyten‘ her. Voraussetzung fiir die Aktivierung des Thrombogens
zum Thrombin durch die freigewordene Thrombokinase ist ferner das Vor-
handensein von ionalem Ca. Ca-Salze sind aber im gesunden Blut stets
vorhanden. Andererseits ergibt die Einsicht von der Notwendigkeit des
Ca” eine bequeme Moglichkeit durch Ca-Fallung im Plasma den Ge-
rinnungsvorgang zu unterbinden (s. unten). Eine Ubersicht tiber den
ganzen Gerinnungsvorgang gibt das nachfolgende Schema:
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Im Plasma In den Thrombocyten
o
Thrombokinase
Thrombogen i
Fibrinogen < | ———> Thrombin
\
Fibrin

Die Notwendigkeit der Blutgerinnung fiir den Gesamtorganismus wird
deutlich in Fillen, in denen sie teilweise oder véllig fehlt. Aus verh&ltnis-
maBig kleinen Wunden kénnen wegen .des fehlenden Verschlusses lebens-
bedrohende Blutverluste eintreten.

Dies ist der Fall bei einer geschlechtsgebundenen, recessiv vererbbaren Krankheit,
der ,,Hamophilie* oder ,,Bluterkrankheit*‘, die ausschlieBlich bei den mannlichen Familien-
gliedern in Erscheinung tritt. An welcher Stelle des Gerinnungssystems die Erkrankung
eingreift, ist unentschieden. Jedenfalls ist Fibrinogen- oder Ca-Mangel nicht die Ursache.

Wie eine mangelhafte Neigung zur Blutgerinnung, so kann krankhafterweise auch
eine gesteigerte vorhanden sein, die eventuell zur intravasculiren Gerinnselbildung AnlaB
gibt (Thrombose).

Die hier nur angedeuteten Storungen der physiologischen Gerinnungs-
vorgange lassen, wie bei allen Organvorgingen, die Frage nach einer
Funktionsprifung laut werden. Denn wie iiberall wird auch hier die
Erkennung von Grenzfallen zwischen véllig krankhaftem Verhalten, das
meist von selbst sehr eindringlich in Erscheinung tritt, und normalem
Verhalten von besonderer Wichtigkeit sein.

Verinderungen der Gerinnbarkeit treten bei einer ganzen Reihe von Erkrankungen
auf, so z. B. im Sinne einer Verschlechterung bei Lebererkrankungen, bei Basgpowscher

Krankheit, im Sinne einer unter Umstéinden betrichtlichen Verstirkung bel perniziser
Anémie, Kretinismus usw.

Eine Moglichkeit zur Priifung des Verhaltens der Blutgerinnung bietet
die Messung der Gerinnungszest. Lafit man einen Tropfen Blut aus dem
Ohrlappchen auf einen Objekttrager fallen, so ist bei Zimmertemperatur
gewohnlich nach 5—7 Minuten Gerinnung eingetreten. Die gleiche Zeit
gilt fir Blut, das in Reagensglasern aufgefangen wird. Blut, welches
dagegen in sorgfaltig paraffinierten Glasern verwahrt wird und vor Wasser-
verlusten geschiitzt ist, braucht wesentlich langer (25—30 Minuten).
Ursache fiir diesen Unterschied ist die Einwirkung der Rauhigkeit und
des Alkali gewohnlicher Glaser auf den Thrombocytenzerfall, die bei
paraffinierter Unterlage wesentlich eingeschrainkt wird. Man hat zur
Messung der Gerinnungszeit Methoden in der Praxis verwendet, welche
teils den Thrombocytenzerfall fordernde Bedingungen, also geringe Zeiten
ergeben, teils solche, welche — etwa durch Verwendung von Paraffin als
Unterlage fiir das Blut — zu langen Zeiten fithren. Auf jeden Fall ist fiir
alle Methoden zur Bestimmung der Gerinnungszeit von grundlegender
Bedeutung die Temperatur, bei welcher die Zeitmessung vorgenommen
wird (s. unten). Endlich versucht man auch die ,, Blutungszest'* als Maf
heranzuziehen. Man untersucht, wie lange aus einem gesetzten Einstich
in die Hautoberfliche eine Blutung erfolgt, indem man in bestimmten
kleinen Zeitabschnitten das Blut in ein Filtrierpapier von der Wunde
aufnimmt und die Grofe des Blutfleckes beobachtet. Die so gemessene
normale ,,Blutungszeit* liegt bei ungefahr 2—3 Minuten.

Moglichkeiten zur Verhinderung der Blutgerinnung. Aus der oben ge-
gebenen Beschreibung des Gerinnungsvorganges laft sich die haufigst
geiibte kinstliche Verhinderung der Blutgerinnung durch Ca' - Bindung,
bzw. -Fillung verstehen. Ein Zusatz von 0,15% Na-Oxalat, oder 0,5%
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Na-Citrat macht so das Blut ungerinnbar. Durch Zugabe von CaCl, wird
das ,,Citrat-Blut* wieder gerinnbar. Eine wesentliche Verzogerung 148t
sich fiir die Blutgerinnung wie fiir alle chemischen Vorginge erzielen durch
starke Abkiihlung des entnommenen Blutes. SchlieBlich ist es auch mog-
lich die Gerinnung erheblich zu verzogern durch Aufnahme des Blutes
in paraffinierte Gefafle, sowie solche aus Bernstein oder Kunststoffen wie
,»Athrombit”“. Im Gegensatz zum gewohnlichen, Alkali abgebenden Glas,
scheint in solchen Gefallen der Thrombocytenzerfall und damit das Frei-
werden von Thrombokinase vermindert. Wesentlich ist dabei aus gleichem
Grunde, daB die Gefafwandungen moglichst glatt poliert sind. Natiirlich
miissen hierbei auch die zur Entnahme aus der Vene beniitzten Kaniilen
entsprechend préapariert sein. Auch organische Substanzen vermogen,
in relativ kleinen Mengen dem Blute beigefiigt, die Blutgerinnung voriiber-
gehend aufzuheben: so das aus der Speicheldriise des Blutegels gewonnene
Hirudin oder das aus Leberextrakten stammende Heparin. Beide Stoffe
werden vielfach verwendet um durch intravenose Injektion eine Gerinnungs-
hemmung am Versuchstier in vivo zu erreichen.

Man nimmt auch an, dafl das Heparin oder ein ahnlicher Stoff physiologischerweise
stets im Blute vorkommt und letzten Endes die Ursache fiir das Nichtgerinnen des
Blutes im Gefiflsystem ist. Es soll dabei an das Thrombogen gebunden sein und dessen
Aktivierung zum Thrombin verhindern. Die Thrombokinase hitte dann die Fihigkeit,
das Heparin zu binden.

Auf indirektem Wege bewirkt ferner eine Aufhebung der Blutgerinnung
in vivo die intravenvse Verabfolgung von Peplon/ Interessanterweise
bleibt der Erfolg aus nach Ausschaltung der Leber. Es ist anzunehmen,
daB durch das Pepton die Leber beeinflut wird und ihrerseits erst auf
das Blutplasma zurtckwirkt.

Die Zerlegung des Blutes in Blutplasma wund Blutzellen gelingt am
einfachsten durch Zentrifugieren von frisch entnommenem, mit Na-Oxalat
(s. oben) versetztem Blut. Das Plasma kann alsdann zur weiteren Unter-
suchung abgehoben werden. Durch Zentrifugieren von defibriniertem
Blute dagegen gewinnt man Serum (= Plasma ohne Fibrinogen). Das
Volumen der Blutzellen macht etwa 44% des Gesamtvolumens aus und
zeigt bei ein und demselben Individuum physiologische Schwankungen nach
oben und unten, welche mit Wasserverschiebungen zwischen Zellen und
Blutplasma zusammenhingen. Die Messung wird so durchgefiihrt, da@
ungerinnbar gemachtes Blut in graduierten capilliren Glasrohrchen
zentrifugiert wird (Hamatokrit). Dabei ist eine allenfalls vorgenommene
Verdiinnung zu beriicksichtigen.

3. Das Blutplasma

enthilt in wisseriger Losung Stoffe verschiedener Art. Man kann unter-
scheiden zwischen solchen, welche vom Gewebe aus dem Plasma ent-
nommen werden und sich sozusagen nur ,,unterwegs befinden zwischen
Speicher und Verbrauchsstitte oder zwischen Bildungsstitte und Ver-
brauchs- bzw. Ausscheidungsstitte, sowie solchen, welche recht eigentlich
funktionierende Blut- bzw. Plasmabestandteile sind, d. h. das Plasma zu
besonderer Funktion befahigen.

a) Funktionsbestandteile des Blutplasmas

sind: 1. Wasser, 2. Eiweilkorper, 3. Salze verschiedenster Art.
Das Wasser ist der Hauptbestandteil des Plasmas, 90% des Plasmas
sind Wasser! Obwohl fortlaufend Wasser aus dem Darm aufgenommen
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und an die verschiedensten Stellen des Organismus abgegeben wird,
obwohl die Niere (s. S. 207), die Lunge (s. S.110), die Schweilldriisen,
Wasser in beachtlicher Menge aus dem Blut entnehmen, wird die Kon-
zentration des Wassers im Blute ziemlich konstant gehalten. Eine aus-
gesprochene , Hydramie®, d. i. abnormer Wassergehalt des Blutes, ist unter
normalen Bedingungen kaum festzustellen, ebensowenig eine ,,Eindickung®.

Setzt man im Experiment eine kiinstliche Hydrdmie etwa durch intravensse Wasser-
gaben, so werden vom Organismus sehr rasch wieder normale Verhiltnisse hergestellt,
indem Wasser teils durch die Gewebe gebunden wird, teils durch die Nieren in verstirkter
»Diurese‘* zur Ausscheidung gelangt (s. S. 217).

Wichtiger als der absolute Wassergehalt des Blutes ist aber die Fest-
stellung, wieviel vom Gesamtwasser als freies Wasser, d. h. fiir Losungs-
zwecke verfiigbares Wasser vorhanden ist. Spielt sich doch der gesamte
Stoffaustausch zwischen Blut und Gewebe in wisseriger Losung ab. Ein
Ausdruck fiir die ,,Konzentration‘ des Wassers in diesem Sinne ist die
Gefrierpunktserniedrigung, die fiir das menschliche Blut — 0,56° C betragt.
Sie ist trotz der stindig wechselnden Beanspruchung des verfiigbaren
Wassers zur Losung von Stoffen verschiedenster Art — die etwa bei
intracellulirem Molekiilzerfall entstehen und ins Blut hineingelangen —
verhaltnismaBig konstant. Gerade aber die Konstanterhaltung der Ge-
frierpunktserniedrigung ist einer der wesentlichsten Faktoren fiir die
Wahrung des ,,inneren Milieus.

Fiir die Regelung der Konstanz des verfiighbaren Wassers weitgehend
mitverantwortlich sind die Plasma-EiweifSkérper, deren Bestand im mensch-
lichen Blute ebenfalls sehr gleichm#Big bleibt. Wie die Tabelle 1 erkennen
14Bt, liegt der Gesamteiweifigehalt des menschlichen Blutplasmas bei 7—8 %.

Tabelle 1.
GesamteiweiB . Globuli Albumin -
% Albumin + Fil?rig t;lglen “Globulin Fibrinogen
Im Mittel . . . . . . .. 7 4,44 2,68 1,72 0,3
Héchstwerte . . . . . . . 7,98 5,24 3,18 2,23 0,4
Minimalwerte . . . . . . . 3,45 3,95 1,96 1,43 0,2

Einen nur kleinen Anteil hiervon macht das Fibrinogen aus (0,2—0,4 %).
Der groBite Teil entfallt auf das Serum-Albumin (4—5%). Eine offenbar
in sich nicht einheitliche Gruppe bilden die Globuline, denen iiberdies
das Fibrinogen nahe steht. Im menschlichen Plasma iiberwiegen mengen-
m#Big stets die Albumine iiber die Globuline. (Beim Pferd beispielsweise
ist es umgekehrt.) Das Verhaltnis Albumin/Gesamtglobulin wird als
,»Eiweifquotient” bezeichnet.

Dieses Verhiltnis kann bei verschiedenen Zustandsanderungen im Gesamtorganismus
verschoben werden. So werden nach starken Blutverlusten die Albumine rascher nach-
gebildet als die Globuline, der Eiweilquotient steigt also an. Umgekehrt sollen die Globuline
bei vielen Infektionskrankheiten sowie bei manchen Nierenerkrankungen vermehrt, der
EiweiBquotient also verkleinert sein.

Der wesentlichste Unterschied zwischen den EiweiBkorpern des Blut-
plasmas liegt in ihrem Verhalten gegeniiber Wasser, in ihrer Loslichkest!
Wihrend die Albumine in reinem Wasser 16slich sind, gehen die Globuline
nur in Anwesenheit von Salzen in Losung.

So kommt es, daBl im Verlauf einer Serumdialyse — bei welcher Serum in einer fiir
Wasser und Salze durchlissigen, fiir EiweiBlkorper aber undurchlissigen Dialysierhiilse

in stindig sich erneuerndes Wasser eingesenkt wird, wobei die Salze in das Wasser ab-
diffundieren, die EiweiBkorper aber in der Hiilse zuriickbleiben — zunichst die Globuline
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nach Wegfall der Salze quantitativ ausfallen, die Albumine aber in Losung bleiben. Die
Dialyse ist demnach eine Moglichkeit zur Trennung der ,,Eiweillfraktionen* des Serums.
Rascher als durch gewohnliche Dialyse erfolgt die Herausschaffung der Elektrolyte durch
»» Elektrodialyse. Dabei wird das Serum in eine Kammer eingebracht, die zweiseitig durch
Dialysiermembranen gegen Wasser abgeschlossen ist. Ein elektrischer Gleichstrom fiihrt die
Elektrolyte nach den Regeln der Stromleitung in wisse-

rigen Losungen durch die Membranen ab, wihrend die 4 =
EiweiBkoérper nicht passieren kénnen (Abb. 1).

Ein betrachtlicher Teil des Plasmawassers
ist vom KEiweil beansprucht um es in Lo- £
sung zu halten. Die Affinitdt der Plasma-
eiweiBkorper zum Wasser, bzw. die Bean-
spruchung des Plasmawassers durch die Eiweil3-
korper in Form von , Hydratationswasser

Abb. 1. Schema der Dialyse und Elektrodialyse des Serums. Das Serum
wird in einer Dialysierhiilse, welche fiir Wasser und Salze durchliissig,
fiir die hochmolekularen EiweiBkorper aber undurchlissig ist (Per-
gamenthiilse), in Wasser eingesenkt. Die Salze diffundieren in das
Wasser, wihrend die EiweiBkorper in der Hiilse bleiben. Durch stdndige
Erneuerung des Wassers wird schlieBlich das Serum weitgehend salz-
frei. Die Globuline fallen dann aus, die Albumine bleiben in Losung.
Rascher liuft der Vorgang ab, wenn das Serum zwischen zwei
Dialysiermembranen in ein Gleichstromfeld gebracht wird, wobei
gemiB den Gesetzen der Gleichstromleitung in wésserigen Losungen
in kiirzester Zeit die Elektrolyte aus dem Serum in das angrenzende
stindig erneuerte Wasser abtransportiert werden und die Globuline
ausfallen. Die Verarmung des Serums an Salzen macht sich durch den

Abb. 2. Schema eines Uberfiihrungs-
apparates, welcher den Ladungs-
sinn der EiweiBkorper zu bestimmen
gestattet. Nach Offnung der beiden
Hihne grenzt die EiweiBlosung (P)
mit einer scharfen Grenzfliche
an die iibergeschichtete Salzldsung.
LaBt man durch die beiden ,,Elek-
troden** (E) einen Gleichstrom
flieBen, so wandert das Eiwei je
nach dem Ladungssinn nach der
positiven oder negativen Seite
(,,Kataphorese*‘).

Anstieg des elektrischen Widerstandes in der Anordnung bemerkbar.

ist keineswegs von konstanter GroBe, sondern verinderlich mit dem Elek-
trolytmilieu, vor allem mit der Konzentration von freiem abdissoziierten
Wasserstoff- bzw. Hydroxyl-Ion (H' bzw. OH'). Die Wasserstoffionen-
konzentration (fiir welche das Zeichen [H] eingefiihrt ist), ist aber, wie
auf S. 32 erklart wird, ein MaB fiir die ,,absolute Reaktion‘* einer Losung.
Je hoher [H] um so ,,saurer‘ ist sie und umgekehrt. Die Eiweifkorper sind
entsprechend ihrem Aufbau Ampholyte, d.h. sie vermogen sowohl mit
Séuren als auch mit Basen Salze 2u bilden, bzw. bald als Séure, bald als
Base zu fungieren. Im ersteren Falle wird vom Molekiil positives H-Ton ab-
dissoziiert, wihrend das Eiweil selbst als negatives Ion bei der sog. ,, Kata-
phorese‘* in einem elektrischen Gleichstromfeld anodisch wandert (Abb. 2).

Ob und wieviel H" vom Eiweil} einer Losung abdissoziiert wird, hangt
ganz von der schon vorhandenen Konzentration von H-Ion ab. Zusatz
einer Saure zu Albuminlosungen, d. h. aber Vergroflerung der H-Ionen-
Konzentration, mindert die Abdissoziation von H' vom Albumin, also
dessen Siurecharakter! :

Schlieflich gibt es bei bestimmtem [H] der Losung einen Punkt, bei
welchem das Eiweil3 in gleichem Mafle H' und OH’ abdissoziiert, d. h. also
auch selbst in gleichem Mafe als An- und Kation wirkt und daher im
Gleichstromfeld gleichzeitig nach Anode und Kathode zu wandern bestrebt
ist. Dieser Punkt — angegeben durch die [H] der Losung — wird als
..isoelektrischer Punkt“ des betreffenden EiweiBkorpers bezeichnet. TFiir
jeden Eiweillkorper liegt er bei einem ganz charakteristischen Wert von
[H]. Driickt man [H] in g/l aus, so findet man z. B. den isoelektrischen
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Punkt fiir Serumalbumin bei [H] = 10~47, fiir Serumglobulin bei [H]
= 1054 Am isoelektrischen Punkt kommen die Globuline von selbst zum
Ausfall, die Albumine hingegen bleiben in Losung. Am isoelektrischen
Punlkt ist aber auch die ,,Stabilitit’* der Albuminlosungen eine minimale.
Durch wasserentziehende Maflnahmen konnen sie zum Ausfallen gebracht
werden (Aussalzung, Alkoholfillung wu. dgl.). Dieser Umstand wird so
erklart, dal die Hydratation der Eiweiflkorper, ihre Affinitdt zum Wasser,
am isoelektrischen Punkt ein Minimum erreicht. Gestiitzt wird diese Ansicht
durch die Feststellung, dafl auch der osmotische Druck einer Eiweilllosung
bestimmter Konzentration am isoelektrischen Punkt ein Minimum zeigt;
desgleichen die ¢nnere Reibung (Viscositdt) (Wo. PauLi).

Alle diese Tatsachen sprechen eine eindringliche Sprache: in den
Eiweipkorpern des Blutplasmas mit threr verdnderbaren Affinitit zu Wasser
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Abb. 3. Zeigt die Abhiingigkeit der Wasserverteilung zwischen Blut und K&rpergeweben von der Konzentration
der PlasmaeiweiBkérper. In vielen Fillen von ,,00dem‘ finden sich sehr niedere PlasmaeiweiBwerte
(Nach MOORE und VAN SLYKE.)

(Hydratation) besitzt der Organismus eine Mdglichkest, das verfiigbare Wasser
des Blutplasmas durch festere oder weniger feste Bindung zu regulieren,
den Transport von Wasser im Korper durchzufiihren, ohne dal es dabei
zu Anderungen der Konzentration des ,freien Wassers“ kommen muf.
Umgekehrt konnen die Plasmaeiweillkorper jederzeit zur Losung von
kleinmolekularen Stoffen Wasser zur Verfiigung stellen und auf diese
Weise Storungen des osmotischen Druckes unmoglich machen (s. auch
,,Osmo-Regulation 8. 35).

Vor allem aber fiir die Verteilung bew. Ubermittlung des Wassers zwischen
Blut und Gewebe sind die PlasmaeiweiBlkérper von grundlegender Bedeu-
tung! Ersetzt man z. B. das Blut, mit dem man im Tierexperiment kiinst-
lich eine Extremitat durchstromt, durch eine eiweilifreie Ersatzlosung (etwa
,, RINGERsche Losung® s. S.12), so kommt es zu einer merkwiirdigen
Festlegung von Wasser in den Geweben, sie quellen ,,60dematés® auf.
Zusatz von Serumeiweill zur Durchstromungsfliissigkeit verhindert diese
Storung der Wasserverteilung zwischen Blut und Geweben, oder beseitigt
sie, falls sie schon vorhanden war (E. H. StaArRLING). Diese Leistung der
Plasmaeiweilkorper hangt damit zusammen, daf sie selbst durch die
Wandungen der Haargefalle — vermoge ihres ,,kolloidalen* Charakters —
nur in beschrinktem Umfang zu diffundieren verméogen, infolgedessen



10 Die Physiologie des Blutes.

(im Gegensatz zu den anderen gelosten Stoffen des Plasmas, die selbst
mit in die Gewebe diffundieren) stets ein gewisses Quantum H,O in den
GefiaBen festhalten, bzw. durch die Wande hindurch an sich reien. Dieses
verhéaltnismiBig grobe Tierexperiment brauchte noch nicht die Erfiillung
gleicher Aufgaben der Plasmaeiweilkorper im menschlichen Organismus
zu beweisen. Im Falle von gewissen Nierenerkrankungen mit ,,6demattsen‘
Wasserablagerungen in den Geweben zeigt jedoch manchmal die Natur
selbst ein #hnliches Experiment. Wie die Abb. 3 erkennen 148t, besteht
hier fraglos ein Zusammenhang zwischen Odembildung und Plasma-
eiweikonzentration.

Die Regelung des Wassergleichgewichts zwischen Blut und Geweben
obliegt also den Plasmaeiweillkorpern. Eine ,ernihrende’’ Funktion, d. h.
Aufnahme des Plasmaeiweifles durch Gewebszellen spielt im normalen
Organismus kaum eine Rolle. Sehr wesentlich ist ihr Anteil an der Regu-
lierung der absoluten Reaktion des Blutes (s. S. 32).

Schon die oben besprochenen Loslichkeitsverhdltnisse der Eiweil3-
korper, d. h. die Verédnderlichkeit ihrer Affinitit zu Wasser ergab einen
Hinweis darauf, dafl ihre Funktion weitgehend abhéngig ist von den

Mineralbestandteilen des Blutplasmas.

Eine Ubersicht tiber die regelmiBig vorhandenen Mineralbestand-
teile und deren Konzentration im Blutplasma bringt die Tabelle 2.

Am hochsten ist der

Tabelle 2. In 1000 Teilen menschlichen Serums Gehalt an Na und Cl.

sind enthalten: Beide sind iiberwiegend in

Form von NaCl vorhanden

Na. . ... 3,35—4,10g | 0,1460 (5’9_6,7 g im Liter), Ein
Gu o0 loos0128 | 00080 .. Teil des Na spielt als
Mg. . ... 0,01—0,04¢g | 00025 | ungefilwer — NaHCO, eine wichtige
cr. .. .. 3,20—4,00g | 0,1000 [molarer Gehalt 1} veislogische Rolle. K
P o.....100390]0g — tritt daneben gewichts-
Eiweil . . . 70—90 g ‘ 0,0047 m'é,Big ganz in den Hinter-

grund. Das Ca™ ist zu
etwa 1/; an Eiweill gebunden, zu %/; aber in frei gelésten Salzen vorhanden.
So geringfiigig auf den ersten Blick der gewichtsmiBige Anteil der
Mineralbestandteile am Plasma ist — etwa verglichen mit dem der EiweiB-
korper —, so einschneidend ist ihre Bedeutung fiir eine der wichtigsten
physikalischen Konstanten des Blutes: fiir den osmotischen Druck!/ Die
Ursache hierfiir ist die Kleinheit der Molekiile bzw. Molekulargewichte
dieser Plasmabestandteile und die bekannte Tatsache, daf fiir den
osmotischen Druck nicht die Gewichtsmenge der gelosten Substanzen,
sondern die Zahl der in Losung befindlichen Teilchen, bzw. die molare
Konzentration entscheidend ist. Aus diesem Grunde ist in der Tabelle
die letztere vergleichsweise angefiihrt.

Bringt man menschliches Blutplasma in ein Membrangefa, welches durch eine halb-
durchlissige (d. h. nur fiir das Losungsmittel Wasser durchléssige) Membran (etwa Kollodium)
gegen Wasser abgegrenzt wird, so wird Wasser durch die Membran in das Plasma einstrémen
(Osmose). Der Druck, mit dem es einstromt, ist gewaltig. Man miifite einen Gegendruck von
etwa 7 Atmosphdren dagegensetzen um das Einstrémen zu verhindern. Mit anderen Worten:
das Plasma bewirkt ein ,,0smotisches Druckgefdlle’ von 7 Atmosphiren. Gleichen osmotischen
Druck zeigen Losungen gleicher molekularer Konzentration: sie sind untereinander ,,iso-
tonisch*. Nachdem ganz allgemein eine l-molare Losung (z. B. Traubenzucker) einen
osmotischen Druck von 22,4 Atm. hat, wiren dem menschlichen Blut etwa 1/,-molare Losungen
isotonisch. Voraussetzung dabei ist jedoch, daB die gelésten Substanzen nicht durch
Dissoziation in Ionen zerfallen (z. B. Na'— Cl’). Je nach dem Grade der Dissoziation
betrigt der osmotische Druck dann ein Vielfaches! So kommt es, daB nicht eine 1/,-molare
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NaCl-Lésung, sondern eine etwa /¢-molare NaCl-Losung dem Blutplasma des Menschen
sisotonisch'* ist (0,9—1%). Die Messung des osmotischen Druckes erfolgt meist nicht
direkt im Membranosmometer, was ja viel zu umsténdlich wire. Man kann vielmehr jeder-
zeit mit Hilfe der leicht durchfithrbaren Gefrierpunkisbestimmung — aus der Gefrierpunkts-
erniedrigung (4) — den osmotischen Druck berechnen! (= fiir molare Losungen —1,85° C).
Hingt doch 4 genau wie der osmotische Druck von der Zahl der in Lésung befindlichen
Teilchen ab. Fiir das Blutplasma ist der Wert—0,56° C.

Die oben genannten Werte fiir den Salzgehalt des Blutes lassen erkennen,
daB in der Tat dieser fast ausschlieflich die Grofie des osmotischen Druckes
bestimmt. Nachdem der osmotische Druck des Blutes, bzw. dessen Ge-
frierpunktserniedrigung sehr konstant ist, mul auch der Salzgehalt sehr
konstant erhalten werden. Es mul} eine ausgezeichnete ,,Osmoregulation‘
vorgesehen sein, welche trotz der standigen Entnahme von Salzen
aus dem Blut und der stindigen Aufnahme von solchen in das Blut,
sowie trotz des stédndigen Freiwerdens kleinmolekularer Substanzen

bei der Zerschlagung

groBerer Molekiile, die ek ot (s ok
GroBedesosmotischen [N :
VAR \NAR na \AAANADRDNARQA R
pries v (R
er die spezifische

Wirkung der Mineral-
bestandteile im Blut-

plasma neben ihrer AL bty eatiies st kot beptigttensntappt it i iidbardiiitiepadell

,;osmotischen Funk-

ion‘’ i _  Abb. 4. Aufzeichnung der Kontraktionen eines isolierten Herzens in reiner
tion berlchten nach ,,isotonischer‘* NaCl-Losung. Trotz ,,Isotonie‘* nimmt die Leistungsfahig-
folgende  Versuche: keit rasch ab. Das NaCl aliein wirkt ,.giftig". Der Zusatz ciner Spur von
Nachdem d1e Mem- CaCl, (0,02%) befihigt momen; (%lrigai; ﬁgzrz wieder zu normaler Tatigkeit.

branen der lebenden

Zellen ,halbdurchlissige’ Membranen im Sinne der oben erwihnten
Osmometermembranen sind, ist es nicht angingig, iiberlebende Zellen
oder Organe in reinem Wasser zu verwahren. In diesem Falle wiirde,
nachdem der Zellinhalt den gleichen osmotischen Druck zeigt wie das
Blut, das Wasser mit Vehemenz (beim Warmbliiter mit etwa 7 Atm.)
in die Zellen eindringen und sie zerstoren (s. unten ,,Hamolyse®).
Bringt man einen Nerven in eine ,isotonische** Traubenzuckerlosung,
so wird er zwar nicht auf solche Weise der Zerstorung anheimfallen,
aber er wird in kurzer Zeit trotzdem unerregbar! (OverTon). Ubertrigt
man einen solchen unerregbar gewordenen Nerven in eine isotonische
Kochsalzlosung oder aber noch besser in eine Salzlosung, welche die
siémtlichen Mineralbestandteile des Blutes enthalt, so kehrt in kurzer
Zeit die Erregbarkeit wieder! Uber die Beherrschung des osmotischen
Druckes hinaus haben also die Mineralbestandteile auch anderweitig
grundsétzliche Bedeutung fiir die Erhaltung des Lebenszustandes. Die
sorganische Substanz’ wird iberhawpt erst funktionsfahig durch die Mit-
wirkung der amorganischen Bestandieile. Es ist keineswegs ganz gleich-
giltig, in welchem Verhaltnis die einzelnen Salze bei Versuchen der
genannten Art in der Konservierungsfliissigkeit enthalten sind. Auch reine
NaCl-Lésung vermag trotz Isotonie iber lingere Zeit das Leben micht zu er-
halten! Die Abb. 4 zeigt z. B. die Arbeitsweise eines iiberlebenden Herzens
in isotonischer reiner NaCl-Losung (sog. ,,physiologische NaCl-Losung*).
Die Leistungsfahigkeit nimmt rasch ab. Es geniigt aber, wie man sieht,
die Zugabe einer minimalen Menge von CaCl, um die alte Vitalitat des
isolierten Organes wiederherzustellen. Der Vorgang ist beliebig oft um-
kehrbar. Nicht nur fiir die Aufrechterhaltung der Erregbarkeit der lebenden
Gewebe, auch fiir den Vorgang der Blutgerinnung ist, wie oben erwahnt,
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das Vorhandensein von Ca” notwendig. Noch weit giinstiger aber ge-
stalten sich die Verhiltnisse, wenn in der Blutersatzfliissigkeit gleichzeitig
Spuren von K vorhanden sind. Es kommt offensichtlich auf ein ganz be-
stommtes Verhiltnis der einzelnen anorganischen Bestandteile zueinander an/!
Allein konnen sie sogar Giftwirkungen entfalten, wie dies fiir das NaCl
in Abb. 4 gezeigt wurde. In noch héherem MaBe wirkt das K ,giftig®,
wenn es in gréferer Konzentration in mineralischen Blutersatzfliissigkeiten
oder gar allein in ,,isotonischer‘ Losung verwendet wird. Einen Anhalts-
punkt fiir die giinstigsten Verhéltnisse geben zweifellos die Konzentra-
tionen im Blut. .

Die wichtigste ,,physiologisch dquilibrierte”” Salzlosung, die fiir alle
moglichen Zwecke Verwendung findet und in der Tat z. B. langere Kon-
servierung iiberlebender Organe ermoglicht, oder zur , kiinstlichen Durch-
blutung‘‘ solcher verwendet werden kann, ist die nach ihrem Ermittler
benannte RiNcErsche Lisung: In 1000 ccm Wasser sind enthalten:

NaCl . . . ... . 9g CaCl, . . . . . .. 02¢g
KC. . ...... 02¢g NaHCO, . . . . . . 0,lg

Als ,,physiologische Kochsalzlosung*® wird eine 0,95% NaCl-Losung
bezeichnet. Sie ist dem Blute bzw. den Gewebszellen isotonisch und findet
trotz der oben genannten Mangel vielfach niitzliche Verwendung. Vielfach
verwendet wird auch die ,,TYrRoDEsche Losung‘, welche aus 0,8 % NaCl,
0,02% KCl, 0,02% CaCl,, 0,01 Mg Cl,, 0,0005% NaH,PO,, 0,1% NaHCO,
und 0,1% Glucose besteht.

Bei Tieren, deren osmotischer Druck im Blut niedriger liegt als beim Menschen und
Warmbliiter, verwendet man RingErsche Losung mit nur 0,6% NaCl (z. B. Frosch). Fiir
die iibrigen Bestandteile gilt das oben fiir den Warmbliiter ganz allgemein gegebene
Verhiltnis. Die Verhiltnisse der einzelnen Mineralbestandteile zueinander sind interessanter-
weise in vielen ginzlich verschiedenen Gruppen des Tierreiches ungefihr gewahrt.

Willkiirlich gesetzte Storungen — etwa durch intravenose Verabfolgung
von Salzlosungen — fiihren niemals zu linger dauernden Abweichungen
von der Norm. In kurzer Zeit wird durch Ausscheidung der stérenden
Bestandteile durch die Niere, sowie durch Ablagerung derselben in den
Korpergeweben die normale Konzentration wiederhergestellt. — Einen
besonderen EinfluBl auf den ,,Normal-Calciumspregel* (8 —16 mg in 100 ccm
Serum) haben die Nebenschilddriisen (s. S. 249), die offenbar krankhafter-
weise ,,Hypo‘- oder ,Hypercalcimie verursachen konnen (s. S.250).

b) Transportierte Bestandteile des Blutplasmas.

Zu diesen zu rechnen ist in erster Linie der T'raubenzucker. Der normale
,» Blutzuckerspiegel* liegt bei 0,1—0,11% mit geringer Schwankungsbreite
(0,006). Obwohl stindig Traubenzucker durch alle Gewebe aus dem Blute
entnommen wird, kommt es im gesunden Organismus nicht zu einem
Absinken des Zuckerspiegels (,,Hypoglykimie), denn es wird jeweils
fir entsprechenden Ersatz aus den Glykogenbestanden der Leber Sorge
getragen (Glykogenolyse). Umgekehrt wird aus dem Darme aufgenommener
Traubenzucker niemals zu einer allgemeinen , Hyperglykédmie* fiihren!
Wohl wird unter solchen Umstédnden das Pfortaderblut hohen Zucker-
gehalt zeigen, im iibrigen Korperblut aber steigt der Blutzucker auf
hochstens 0,16 % an. Nach Passage der Leber zeigt das Blut den normalen
Zuckergehalt. Der aus dem Darme resorbierte Zucker wird als Glykogen
wn der Leber festgehalten. Die Fixierung des Zuckers als Glykogen und
Wiedermobilisierung als Traubenzucker wird gesteuert von zwei inner-
sekretorischen Driisen, namlich den Inselzellen des Pankreas (s. S. 237)
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und den Nebennieren (s. S. 232). Kommt durch Storung dieses Mechanismus
oder auf kiinstlichem Wege (etwa Traubenzuckerinjektion in die Venen)
eine ,,Hyperglykdmie zustande, so scheidet die Niere Zucker im Harne
aus (Glykosurie) (s. S.238). Beachtenswert ist, daff in Blut, das dem
Korper entnommen langere Zeit sich selbst iiberlassen bleibt, der Blut-
zucker allméhlich schwindet. Der Traubenzucker wird in Milchséure auf-
gespalten. Hierfiir verantwortlich
sind Fermente, die in den Blut- Tabelle 3. Milligramm Fette und Lipoide
koérperchen enthalten sind, denn in 100 cem Plasma des Menschen.
im zellfreien Serum tritt die
genannte Verdnderung nicht auf.
Weiterhin kommen Fette und
fettihnliche Stoffe (Cholesterin Insgesamt . . . . . . .. 570 | 820
und Lecithin) regelmaBigim Blut- ~ Neutralfette . .. ... 0 | 300

Minimal | Maximal

] Uber di Fettsduren . . . . . . . . 190 400
plasma vor. Uber dile mengen-  jecithine bzw. Phosphatide 175 330
mafigen Verhaltnisse gibt die Freies Cholesterin. . . . . 100 230

Tabelle 3 Auskunft.

Die Neutralfette sind Ester des Glycerins, und zwar Triglyceride. D. h. simtliche 3 Alkohol-
gruppen des Glycerins (CH,OH—CHOH—CH,0H) sind mit Fettsiuren verestert:
CH,—0—COR,

|
CH—O0—COR,

|
CH,—0—COR,

R, bis R; sind dabei die Fettsiduren, deren Carboxylgruppen unter Wasseraustritt mit
den alkoholischen Hydroxylgruppen des Glycerins sich verbunden haben. Als wichtigste
gesattigte Fettsduren spielen dabei eine Rolle: die Palmitinsiure (C¢H,,0,) und Stearin-
saure (C,sHg40,), als ungesittigte die Olsiure (CpgH,,0,).

Die Phosphatide des Plasmas sind fettahnliche Substanzen. Ihr wichtigster Vertreter,
das Lecithin, ist ein Glycerinester mit 2 Fettsiuren und Phosphorsaure, die ihrerseits mit
einer N-haltigen Base, dem Cholin verbunden ist. Also etwa:

CH,0—CO—R,
CHO —CO—R,
; _OH
CH,0—PZ0 (CHa),
\O—CHB—-CHB—N\/ .
OH

Sein Bestandteil Cholin
(CHa)g
CH,—N/"F
| “oH
CH,0H
ein Trimethyl-Oxyéthyl-Ammoniumhydroxyd, ist ein biologisch ungemein wirksamer Stoff
in Form seines Acetates (Acetylcholin). Seine besondere Bedeutung s. S. 93.

Das Cholesterin endlich zihlt zur Gruppe der Sterine und hat nach den neuesten Ein-
sichten zu den wichtigsten biologischen Wirkstoffen strukturelle Beziehungen: so nicht
nur zu den Gallensduren (s. S. 197), sondern auch zum Vitamin D und zu den Sexual-
hormonen. Die mutmaBliche Formel des aromatischen Alkohols ist: C,,H,,OH

CH,
H,O| _CH,
CH—(CH,),—CH
HC (" d \J ~CH,
/\4/’\/’—

OH‘\/‘\//‘
Die Wasserunloslichkeit der Fette macht es verstindlich, daB sie
ungelost in feinster Tropfchenform im Plasma zu finden sind. Nach
reichlicher Fettaufnahme aus dem Darm (s. S. 205) kann durch die
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reichlichen Fetttropfchen das Plasma geradezu milchig getriibt erscheinen
(Lipamie). Etwa 2 Stunden nach der fetthaltigen Mahlzeit beginnt der
Anstieg des Blutfettes, um dann fiir einige Stunden erhoht zu bleiben.
Der Cholesteringehalt wird dabei am wenigsten verdndert, am starksten
der Gehalt an Neutralfetten. Auch im Verlaufe einer Hungerperiode
kommt es, soferne abbaufihige Fettreserven im Korper vorhanden sind,
zu einer Lipdmie.

Ganz anderer Art als die beiden bisher genannten Gruppen trans-
portierter Stoffe ist eine groBe Gruppe organischer Plasmabestandteile,
die samtlich stickstoffhaltig sind. Mit Ausnahme der stets im Blute auf-
findbaren Aminosiuren handelt es sich um Stoffe, die auch als Aus-
scheidungsprodukte im Harne auftreten, also letzten Endes um aus-
zuscheidende Endprodukte des Stoffwechsels. Die Summe aller dieser
Substanzen kann erfallt werden als ,,Reststickstoff, d.h. der Stickstoff,
der nach der Enteiweiung des Blutplasmas (bei Bestimmung nach KJgr-
DAHL) ibrig bleibt. Der Reststickstoff betrigt im Mittel 0,025—0,030g
wn 100 ccm Blut. Die fraglichen Stoffe sind also stets nur in geringfiigiger
Menge vorhanden, was nicht verwunderlich ist. Sie werden, ausgenommen
die Aminosauren, ja fortwahrend durch die Niere eliminiert, was durchaus
wiinschenswert ist, da sie bei hoherer Konzentration (z. B. beim Versagen
der Niere) als schwere Gifte wirken. Eine Ubersicht iiber die wichtigsten
Teilkomponenten des ,,Reststickstoffes” gibt die Tabelle 4.

Tabelle 4. Reststickstoff im Blutplasma in mg/100 ccm.

Qes. Reststickstoff . . . . =29 Harnsduren-N. . . . . . . = 2
Harnstoff-N . . . . . . . =18 Kreatin-N . . . . . . .. = 4
Aminosduren-N . . . . . . =

Uber die Herkunft, Ausscheidung und physiologische Bedeutung dieser
Substanzen wird an anderer Stelle zu berichten sein. Ihre Konzentrations-
schwankungen fiir eine gesunde Person zeigt die Tabelle 5.

Tabelle 5.
Harnstoff . . . . 0,020 —0,030% Kreatin . . . . . 0,0025 — 0,005 %
Harnsdure . . . 0,001 —0,003% Kreatinin . . . . 0,001 —0,002%

Die Menge der Aminosiuren ist wihrend der Verdauung vermehrt.
SchlieBlich kommt in Spuren (0,002%) auch N als Ammoniak im Blute vor.

4. Die Blutzellen.

Wie bereits beschrieben wurde, ergibt sich beim Zentrifugieren des
Blutes im ,,Himatokrit*-Rohrchen, daB etwa 40 Volumprozente des Blutes
aus celluliren Elementen bestehen. Um ihre Zusammensetzung zu be-
urteilen ist es notwendig, Blut in feinster Schicht auf einem Objekttriger
auszustreichen und nach dem Trocknen mit spezifischen Farbstoffen
anzufirben (gewohnlich mit einem Gemisch ,basischer” und ,,saurer‘’
Farbstoffe). Ein so gewonnenes Ubersichtsbild bringt die Abb. 5.

Man sieht in weit iiberwiegender Zahl ,,rote Blutkoérperchen® (Erythro-
cyten) mit einem Durchmesser von etwa 8 yi, kernlose flachrunde Gebilde mit
typischem napffésrmigen Querschnitt. Daneben treten an Zahl alle weiflen,
d. h. farblosen Gebilde ganz in den Hintergrund. Die Abbildung zeigt z. B.
im gesamten ,,Gesichtsfeld* nur 4 weile Blutkorperchen. Im Gegensatz zu
der Einheitlichkeit der roten Zellen herrscht unter den letzteren eine grofle
Vielfaltigkeit. Besser als viele Worte gibt eine Ubersichtstabelle und Abb. 6
die als ,,normal‘‘ geltenden Verhaltnisse des ,,Blutbildes* wieder.
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Tabelle 6'; Blutzellenbildpr.

Abb.6 \
SN},G 1 Name 4Zah1 im cmm und physio]?ggifg}]l‘(‘amsgc?wankungen
L
1 ‘ Erythrocyten 5000000 beim Manne
i 4500000 bei der Frau
| physiologische Erythrocytosen:
beim Neugeborenen bis zu 6000000
bei Aufenthalt in grofen Hohen
‘ ,»Hohenhypererythrocytose‘
2 ‘ Polymorphkernige, 3500—3900 | Vermehrung, d. h. Leukocytose der
neutrophile Leukocyten Neugeborenen bis zu 15000 und
‘ : . mehr. Verdauungsleukocytose
3 l Eosinophile Leukocyten 100—200 | vermehrt im Blute des Darmes bei
Verdauung
4 Basophile Leukocyten | 25—30
Monocyten I 300—450
Lymphocyten } 1000—1400 | Lymphocytose bei schwerer Muskel-
| i arbeit

Aufler den in der Tabelle 6 aufgefiihrten Zellen finden sich stets noch
600000 ,,Blutplattchen oder ,, Thrombocyten* im Kubikmillimeter Blut,
wie sie die Abb. 7 zeigt. 1

Ihre GroBe betragt 0,5—2,5 p.
Wie die Tabelle angibt, finden sich
fiir nahezu alle Zellarten physio-
logische Schwankungen, die bei der
Ermittlung jedes Blutbildes ge-
bithrend zu beriicksichtigen sind.
Sicherlich hingen diese Schwan-
kungen mit der besonderen Funk-
tion der einzelnen cellularen Be-
standteile zusammen. So wird man
die ,,Hohenhypererythrocytose'* als
einen Kompensationsversuch des -
Organismus deuten, bei der ernied-
rigten O,-Spannung der Atemluft
in grofler Hohe den O,-Transport
aufrechtzuerhalten (s. S. 28). Die
Hypererythrocylose  der  Neuge- A%, 5. Mikcpletogramn s ybluigustrches pus
borenen, die im Verlaufe der ersten  sich um rote Blutkorperchen, deren , Napf“-Form zen-
Lebenstage unter Eintritt einer ™5 dnd -weise Blutkorperthens, nd swhr 1 neire:
Gelbsucht _ verschwindet, darf e polviorghkenice Lenkooyin, » Monocyt wa
gleichfalls als physiologisch gelten Zellarten. (Aufn. Dr. WEIGMANN.)
und stellt im Prinzip nichts
anderes dar als die Hohenhypererythrocytose, nimlich: Anpassung der
Atmungsfunktion des Blutes an niedere O,-Drucke. Die Verdauwungs-
leukocytose soll in besonders starkem MafBe nach Fett- und EiweiBaufnahme
zu beobachten sein, wahrend Kohlehydratnahrung nur unwesentlichen
EinfluB hat. Das rasche Eintreten der Verinderungen der Zellzahlen
spricht dafiir, daf es sich nicht um Zellneubildungen handelt, sondern um
,,Ausschwemmungen‘‘ aus Speicherorganen. Als solches ist fiir die roten
Blutkorperchen wohl die Milz anzusprechen.
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Die Zihlung der Blutkorperchen wird in einfachen ,,Zahlkammern vorgenommen
(Kammern nach BURKER oder THOMA-ZEISs), unter entsprechender mikroskopischer

1) (2 )

(4) (5) (6)
Abb. 6. Die wichtigsten Blutzellen. Hierzu siehe die Tabelle 6 (S. 15).

VergroBerung. Die Kammern sind so eingerichtet, daB iiber einer quadratischen Fliche
von 1 qmm, die nochmals in kleine Quadrate von !/,o, qmm unterteilt ist, eine Fliissigkeits-
saule von genau 1/, mm Hohe steht. Es wire natiir-

a @ I lich unmdéglich, auch in so kleinen Raumeinheiten zu

! : . ,,zahlen®, ohne eine entsprechend weitgehende Ver-
- - o JC £ ST dinnung des Blutes, weil die Zellen viel zu dicht
& = liegen. Der nach Einstich in die Fingerbeere oder

» w das Ohrlippchen austretende Blutstropfen wird in

& o 4 o @  eine Mischpipette eingesaugt und bei der Erythro-

cytenzihlung 100—200 fach mit 1% NaCl-Lésung
verdinnt. Das dabei auftretende Bild in der
Abb. 7. Thrombocyten. a) darf als normal ,,Zahlkammer gibt die Abb. 8 wieder.
gelten. b u. ¢ sind ,,Ketten‘ von Blutplittchen. Zur Zihlung der Leukocyten miissen die roten
Blutkorperchen durch 10—20fache Verdiinnung des
Blutes mit 1%iger Essigséure zerstort werden. Durch Zusatz einer Spur Gentianaviolett-
l6sung zur Essigsiure werden die nichtzerstérten weillen Zellkerne angefirbt und leicht
sichtbar. Wie bei allen ,,Auszdhlmethoden“ kann man sich natiirlich nicht mit einer
einzelnen Zihlung begniigen, wenn man einigermaBen richtige Werte erhalten will.

a) Die Funktion der weiBlen Blutzellen.

Die physiologische Funktion der weilen Blutkérperchen wird durch
zwei Grundfahigkeiten dieser Zellen wahrscheinlich gemacht: die der
Eigenbewegung (amoboide Bewegung) und die der Aufnahme und Auf-
losung von Fremdkdrpern. Sie werden als ,,Wanderzellen‘* und ,,Frefzellen
(Phagocyten) bezeichnet und haben Abwehr- und Transportfunktionen zu
versehen. Namentlich in den polymorphkernigen, neutrophilen Zellen
(Tabelle 6, Nr. 2) finden sich unter Umstanden eingeschlossene Fetttropi-
chen, Bakterien, Gewebstriimmer u. dgl. mehr. Sicher ist, dafl die weillen
Zellelemente Fermente verschiedenster Art, vor allem eiweillabbauende
(proteolytische Fermente) zu produzieren vermogen. Die Transport- und
Abbauarbeit der weillen Blutzellen braucht sich nicht nur auf die Blutbahn
zu erstrecken. Vielmehr scheinen sie die GefalBe verlassen zu kénnen, um
ins Gewebe ,,auszuwandern und dort &hnliche Aufgaben zu erfiillen.
Wird irgendwo im Gewebe durch lokale infektigse Reizung eine ,,Ent-
ziindung™ hervorgerufen, so findet man im Entziindungsherd stets
Anhiufungen von Zellen, welche jedenfalls sehr weitgehende Ahn-
lichkeit mit den neutrophilen Leukocyten haben. Das gesamte Ent-
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zindungsgebiet ist durchsetzt mit derartigen Zellen, die das zerfallende
Gewebe ,,phagocytieren. Durch die Feststellung, daB auch aus dem
ortlich fixen Bindegewebe ,,Phagocyten® verschiedenster Art unter der
Einwirkung entziindlicher Reizung entstehen kénnen (Histiocyten, Makro-
phagen u. dgl.), welche den Leukocyten &uflerlich sehr &hnlich sind, ist
die Hauptrolle der Leukocyten bei jener Abwehrmalinahme des Organis-
mus, die als Entziindung bezeichnet wird, etwas unsicher geworden. Auch
die Lymphocyten besitzen die Fahigkeit aus der Blutbahn in die Ge-
webe einzudringen und fermentativ abbauend zu wirken.

Abb. 8. Mikroskopisches Bild einer Zihlkammer, die mit Blut einer Verdiinnung 1:100 gefiillt ist. Das Kammer-

netz ist in Quadrate von je /,, mm® geteilt, die Schichtdicke des Blutes = !/, mm, sonach das Volumen

iiber jedem Quadrat /00, mm?. Im Mittel liegen in /4000 mm?® 13 Erythrocyten, in 1 mm?® also 52000. Da es

sich um 100fach verdiinntes Blut handelt, miissen in 1 mm?® unverdiinnten Blutes 52000 - 100= 5200000
Erythrocyten enthalten sein. (Aufn. Dr. WEIGMANN.)

Betrachtet man mikroskopisch ein gut iibersichtliches feines Gefal-
gebiet, so fallt auf, daB die weilen Elemente des Blutes stets im ,,Wand-
strom®, die roten Blutkorperchen aber im viel rascheren ,,Axialstrom‘
sich fortbewegen. Man hat den Eindruck, daB die an sich zum Teil viel
grofBeren und spezifisch leichteren farblosen Zellelemente ab und zu an
der GefiBwand haften, sich wieder losreiBen und weiterschwimmen. In
der Tat laBt sich auch feststellen, dafl mitunter ein Leukocyt ldngere
Zeit an einer Stelle der GefaBwand haften bleibt. Diese Feststellung
allein konnte erklaren, wieso bei einer Blutentnahme die Leukocytenzahlen
betrachtlich differieren konnen. Es ist durchaus denkbar, daBl durch die
Festlegung und Wiederablésung der Leukocyten in bestimmten Capillar-
gebieten — aufler in hierzu etwa vorgesehenen Depots — die Zahl im
stromenden Blut betriachtlich schwanken kann.

Die Funktion der eosinophilen und basophilen Leukocyten ist keines-
wegs geklart. Es ware denkbar, dafl sie bestimmte Stoffe absondern,
welche im Dienste der Immunisierung des Koérpers wirksam sind oder
aber Fermente bestimmter Art produzieren. Die eosinophilen Zellen
sollen eine besondere Rolle bei der Abwehr ,artfremden” EiweiBes
(s. S. 35) spielen. In gehdufter Menge werden sie wahrend des Verdauungs-
stadiums im Darmgebiet vorgefunden.

Rein, Physiologie, 2. Aufl. 2
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p) Die roten Blutkorperchen

beherrschen ginzlich das normale Blutbild, wie die Zahlen der Tabelle 6
zeigen. Kernlos, von typischer bikonkaver Scheibenform mit ganz betricht-
lichem Gehalt an Trockensubstanz (43 %), nehmen sie unter den Zellen
des gesamten Organismus eine besondere Stelle ein. Man kénnte im
Zweifel sein, ob man tiberhaupt noch von ,,Zellen‘ reden darf. Haben sie
doch auch eine auf wenige Wochen beschrankte Lebensdauer. Offenbar fiir
ihre Normalfunktion unbrauchbar geworden werden sie in der Milz abgebaut.
Die Abmessungen (groBter Durchmesser der Scheibe etwa 8 u) sind so ein-
gerichtet, daf kein Punkt des Zellinneren mehr als etwa 0,2 x von der Ober-
flache entfernt ist. Die Oberfliche der gesamten Erythrocyten darf man mit
etwa 3000 gm veranschlagen. Die roten Blutkorperchen scheinen umschlossen
zu sein von einer Zellmembran, welche zu 2/, aus Proteinen, zu !/; aus
Lipoiden aufgebaut ist. Eingebettet in ein
intracellulires Proteingeriist enthalten sie
den roten Blutfarbstoff Hdmoglobin, der
34 % ihrer Gesamtmasse ausmacht und eine
Hauptfunktion nicht nur der Blutzellen,
sondern des Gesamtblutes,
namlich die Atemfunktion zu

D ++I| A erfilllen hat. Aus der oben
TTIN\_/ gegebenen Erythrocytenzahl

- + 3 geht hervor, dafl man es im
a b Blute eigentlich mit einer

Abb. 9a und b. a zeigt die ,,HELMHOLTZsche Doppelschicht*  dichten von

eines im Plasma angeordneten roten Blutkorperchens. Sobald
das Koérperchen in ein elektrisches Gleichstromfeld gebracht
wird, verindert sich die Anordnung der Ladungen im Sinne
der Abb. 9b. Das Blutkorperchen mit seiner ihm anhaftenden
negativen Ladung wandert nach dem positivem Pol.

,,Suspension’
roten Blutkorperchen zu tun
hat. Die ,,Dichte‘‘ erklart die
Undurchsichtigkeit des Blutes.

Verwunderlich  bleibt, daB
eine derartige Suspension spezifisch schwerer Teilchen ,,stabil** bleibt.
Sollte man doch annehmen, die Blutkérperchen miiten im Schwere-
feld der Erde ,,ausfallen“. Das Blut hat in der Tat die Neigung, nach
Entnahme aus dem Korper zu sedimentieren! Das Plasma scheidet sich
im Verlauf vieler Stunden von den absinkenden Kérperchen. Im stirkeren
Schwerefeld der Zentrifuge 148t sich diese Sedimentierung auf wenige
Minuten abkiirzen. Die Stabilitdt geht mit der Alterung des entnommenen
Blutes verloren: d. h. nach Wiederaufschiitteln sedimentiert das alte Blut
rascher als frisches. Auch zeigt sich, daB die ,,Stabilitat des Blutes ver-
schiedener Tierarten erheblich voneinander abweicht. So sedimentiert
z. B. Pferdeblut viel leichter als Rinderblut. Endlich aber zeigt sich,
daf3 auch bei ein und demselben Individuum die Stabilitat des Blutes sich
andern kann. Sie ist deutlich geringer bei der Frau wéahrend der Schwanger-
schaft. Auch Infektionskrankheiten beeinflussen sie merklich. Als Maf}
fiir die Stabilitit versucht man die Blutkorperchen-Senkungsgeschwindigkest
zu verwerten, indem man in graduierte senkrechte Rohrchen von 2,5 mm
lichter Weite und 200 mm Léange aufgesaugtes Citratblut sich selbst
iiberlaft und die Senkung in mm/Stunden feststellt.

Die Voraussetzung fiir das Verstindnis der physiologischen und patho-
logischen Verinderungen der Blutstabilitat ist die Beantwortung der Frage,
wieso iiberhaupt die spezifisch schwereren Blutkoérperchen eine so stabile
Suspension bilden konnen. Es lieB sich feststellen, daf3 die roten Blut-
korperchen im elektrischen Gleichstromfeld nach der positiven Elektrode
wandern. Sie tragen also eine deutliche negative Ladung. ,,Uberfithrungs-
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versuche* im Gleichstromfeld (Kataphoreseversuche) erwiesen weiterhin,
daB mit abnehmender elektrischer Ladung auch die Stabilitit der Blut-
korperchensuspensionen sinkt. An der Grenzflache Blutkorperchen: Plasma
besteht eine elektrische (HeLmuOLTZSche) ,,Doppelschicht* derart, daB
an den Blutkoérperchen festhaftende negative Ladungen sich vorfinden,
denen gegeniiber bewegliche positive Ladungen innerhalb des Plasmas
sich anordnen miissen.

Beim FlieBen eines Gleichstromes wird diese Doppelschicht in sich
selbst eine tangentiale Zerrung erleiden miissen, d. h. das negative Blut-
kérperchen wandert — in der positiven Ladungshiille sich verschiebend — nach
dem positiven Pol. Die Stabilisierung von Suspensionen durch elektrische
Obertflichenladung spielt an vielen Stellen in der Natur eine Rolle. Auch
Nebel, Rauch, u. dgl. verdanken ihr Bestehen solchen Ladungen. Die
elektrische Ladung der Blutzellen hingt weitgehend ab von der Art und
Konzentration der anderen Ladungstriger innerhalb des Blutplasmas, zu
denen neben den mineralischen Salzen vor allem auch die Eiweillkorper
zahlen. Als Regel 148t sich feststellen, dafl eine Vermehrung der Globuline
gegeniiber den Albuminen in jedem Falle vorliegt, in dem die Blutkorperchen-
senkungsgeschwindigkeit erhoht ist (Schwangerschaft, Infektionskrank-
heiten). Blut von erhohter Senkungsgeschwindigkeit ist also weniger stabil
als Normalblut, die Blutkorperchen ballen sich leichter zusammen.

Um die Erythrocyten als solche herausgelost aus dem Plasma zu
untersuchen, wird man Blut zentrifugieren, das iiberstehende Plasma
abheben und die Blutkérperchen erneut in physiologischer NaCl-Losung
suspendieren. Abermaliges Zentrifugieren, Abheben der NaCl-Losung und
erneute Aufschwemmung in NaCl-Losung ergibt schlieBlich ,,gewaschene‘
Blutkorperchen. Versucht man statt der physiologischen Kochsalzlosung
reines Wasser zu verwenden, so tritt Himolyse ein, d. h. die vorher un-
durchsichtige Blutkérperchensuspension wird plotzlich durchsichtig (lack-
farben). Mikroskopisch sind die Blutkorperchen nicht mehr nachzuweisen.
Sie sind aufgelost und ihr Inhalt, der zu 34 % aus Hamoglobin besteht,
befindet sich in freier Losung. Auch Vollblut 148t sich durch Verdiinnung
mit Wasser ,,hémolysieren‘‘. Man stellt sich vor, daf die halbdurchlassige
Membran der Erythrocyten dem Wasser freien Durchtritt in die Zellen
gestattet, ohne dafl jedoch der geloste Zellinhalt herausdiffundieren kann.
Je nach der GroBe der osmotischen Druckdifferenz wird das in die Zellen
einstromende Wasser diese entweder nur zur Quellung oder aber sogar
zur Zerreilung bringen (Hamolyse). Ist die umgebende Losung ,hyper-
tonisech® (s. S.11) (z. B. 5%ige NaCl-Losung), so wird umgekehrt der
Zelle Wasser entzogen werden, sie schrumpft ein (,,Stechapfelformen‘* der
Erythrocyten!). Alle zum Plasma isotonischen Losungen sind auch zum
Innern der Erythrocyten isotonisch, allgemein gesprochen also alle Losungen
mit einem osmotischen Druck von etwa 7 Atm. oder einer Gefrierpunkts-
erniedrigung von —0,56°. MafBgebend ist jedoch dabei die Durchlassigkeit
der Zellmembran fiir die gelosten Substanzen. Eine Harnstofflosung von der
genannten Gefrierpunktserniedrigung wird prompt eine Hamolyse bewirken,
obwohl sie theoretisch isotonisch sein miiite. Die Membran der Erythro-
cytenistebenfiir Harnstoff durchlissig. Aucheineisotonische Traubenzucker-
16sung wird nach langerer Zeit eine langsam fortschreitende Hamolyse ver-
ursachen, weil eine geringfiigige Durchlassigkeit der Zelle fiir Zucker besteht.

Aufler der osmotischen Hamolyse kommt Auflésung der roten Blut-
zellen auch durch bestimmte hamolysierende Chemikalien vor, so z. B.
durch alle lipoidloslichen Stoffe, wie Alkohol, Ather, Chloroform, Benzin.

2%



20 Die Physiologie des Blutes.

Dies ist verstéandlich, nachdem die Zellmembran zu !/; aus Lipoiden besteht.
Weniger klar ist das Zustandekommen einer Hamolyse durch tierische
Gifte, sowie durch Beimischung von Fremdblut. Die letztgenannte Hamo-
lyse tritt z. B. ein bei Transfusion von Tierblut auf den Menschen. Der
Blutfarbstoff tritt dabei aus dem Plasma auch in den Harn iiber (Hamo-
globinurie). Auch bei Blutiibertragungen von Mensch zu Mensch kann eine
schwere Hdmolyse zustande kommen, soferne Spender und Empfanger
nicht gleichen ,,Blutgruppen® (s. unten) zugehoren.

Durch Hamolyse irgendwelcher Art gelingt es den roten Blutfarbstoff
in freie Losung zu bringen, um seine chemischen, physikalischen und
physiologischen Eigenschaften zu untersuchen.

5. Das Himoglobin.

Die Anwesenheit des Blutfarbstoffes in den Erythrocyten verleiht
nicht nur diesen, sondern zugleich dem Plasma bzw. dem ganzen Blut seine
wichtigsten physiologischen Fahigkeiten. Er hat mindestens 3 Aufgaben
zu erfiillen, welche zugleich Hauptaufgaben des ganzen Blutes sind: 1. den
Transport von Sauerstoff innerhalb des Organismus, 2. den Transport
von Kohlensiure und 3. die Regulierung der absoluten Reaktion des Blutes.

Der Transport des O, geht in der Weise vor sich, dafl molekularer
Sauerstoff in leicht reversibler Bindung — etwa nach Art der Peroxyde —
in das Hamoglobinmolekiil eingelagert wird, um an den sauerstoff-
verbrauchenden Stellen wieder frei zu werden. Das Oxyhdmoglobin geht
dabei wieder in reduziertes Hdmoglobin iiber. Zugleich mit dieser Um-
wandlung wird der ganze Charakter des Hamoglobins derart verwandelt,
dafl ganz von selbst am richtigen Orte und zur richtigen Zeit die beiden
anderen genannten Aufgaben des CO,-Transportes und der Pufferung
erfilllt werden.

AuBer dem Sauerstoff vermag das Hb auch sehr leicht CO zu binden. Es entsteht
Kohlenoxydhimoglobin, eine Verbindung, welche bei der heutigen Verbreitung dieses
Gases (Leuchtgas, Abgase von Ofen und Verbrennungsmotoren) eine groBe praktische
Bedeutung erlangt hat. Die Affinitit des CO zum Hb ist etwa 300mal groBer als die des O,.
So kommt es, daB kleinste Mengen des Gases bereits schwere Vergiftungen verursachen.
Mit CO beladenes Hb fallt fiir den Sauerstofftransport aus. Endlich vermag das Hb mit
Sauerstoff eine im Gegensatz zum Oxyhidmoglobin irreversible Verbindung einzugehen,
das Methimoglobin. Auch in diese Form umgewandeltes Hb geht fiir den Sauerstofftransport
verloren. Es entsteht unter der Einwirkung von Met-Hb bildenden Giften und durch stark
oxydierende Substanzen aus reduziertem Hb.

Die physiologischen Funktionen des Farbstoffes werden nur verstind-
lich, wenn die wichtigsten Daten iiber die Struktur bekannt sind.

a) Chemische und physikalisch-chemische Eigenschaften
des Himoglobins.

Es handelt sich um einen zusammengesetzten Eiweikorper, also ein Proteid, bestehend
aus einer EiweiBkomponente dem Globin — zu den Albuminen zahlend, unter seinen Bau-
steinen wesentlich Histidin (= Amino-Imidazol-Propionsiure) enthaltend — und einer
Farbstoffkomponente, dem Hdm, der sog. ,,prosthetischen Gruppe‘‘, welche die eigentliche
Funktion, die Sauerstoffbindung, erfiillt.

Wie eine ganze Reihe biologisch wichtiger Farbstoffe — z. B. auch das Chlorophyll —
ist das Him abgeleitet von einer aus 4 Pyrrolringen

N/
NH
Pyrrol
aufgebauten Gruppe, dem Porphin



Chemische und physikalisch-chemische Eigenschaften des Héamoglobins. 21

1)==(2) (By=—=(4)

[ P
HC / Yo N/\CH
\;&*_Cﬁ_fﬁ/

=7 6)—(5
@Y=" Porphin (6)—5)
an den numerierten Pliatzen kénnen die zu denkenden H durch verschiedene Seiten-
ketten substituiert werden. Fiir unseren Farbstoff ist das Protoporphyrin, ein 1,3, 5, 8-
Tetramethyl, 2, 4-Divinyl, 6, 7-Dipropionséureporphyrin besonders wichtig.
Durch Einfiihrung dreiwertigen Eisens in diese Gruppe und zwar so, daf} das Eisen mit
2 Valenzen an jene beiden N des Porphins gebunden ist, an welchen Wasserstoffe sitzen,
entstehen die Hdmine. Die Bindung des Eisens ist nebenstehend unter Weglassung des
grofiten Teiles des Molekiils skizziert.

‘ .
N _— Fe\ N
A N

Wenn das Eisen an der freien Valenz oxydiert ist, so liegt Oxyhdmin, frither als Hamatin
bezeichnet, vor. oH

|
- Fe
Oxyhémin
Durch Erhitzen getrockneten Blutes mit Essigsiure und NaCl entsteht unter Bildung
charakteristischer nadelformiger Krystalle Chlorkdmin frither ganz allgemein als Hdmin
bezeichnet.
Cl

Fe

Chlorh#min

Das Him, die Farbstoffkomponente des Hiamoglobins, enthdlt im Gegensatz zu den
Haminen zweiwertiges Eisen. Bs ist sehr leicht oxydierbar, wihrend die Himine gegen
Sauerstoff bestindiger sind. An eine Nebenvalenz des zweiwertigen Eisens ist das Globin
angelagert. Das so aufgebaute Hdamoglobin ist ein gewaltiges Molekiil eines Molekular-
gewichtes von etwa 16700 oder aber, noch wahrscheinlicher, dem Vielfachen dieses Wertes.

Eine Ubersicht iiber den Aufbau des roten Blutfarbstoffes und seine wichtigsten
Verbindungen und Derivate gibt die Tabelle 7:

Tabelle 7.

Bezeichnung l‘ Aufbau und Wertigkeit des Fe Entstehung
Hdmoglobin (Hb) Globin (Protoporphyrin Fe++) durch Reduktion von
(auch reduziertes Oxy-Hb

Héamoglobin)

Oxy-Hamoglobin (O,Hb) » | » Fe++)0,
CO-Himoglobin (COHD) o ( . Fe++)CO
Met-Hamoglobin (HbOH) o " Fet++)OH| durch Einw. stark oxy-
dierender Substanzen,
J Ferricyanid usw.
|
Himatin i Protoporphyrin, Fe+++0H durch Einw. von NaOH
auf Hb
Hdamin v Fe+++Cl durch Einw. v. Essigsiure
und NaCl auf Hb (TricH-
MaNNsche Krystalle!)
Him . Fet++ durch Reduktion von
Hamatin
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Die Loslichkeit des reinsten krystallisierten Hamoglobins ist sehr
gering in reinem Wasser. Niemals wird man im Laboratorium jene
Konzentration in Losung zu bringen vermégen, wie sie innerhalb der roten
Blutzellen natiirlicherweise vorhanden ist. Es ist anzunehmen, daf3 das
Hamoglobin nicht als solches, sondern in Form von Alkalisalz in den
Zellen gelost ist. Wie alle EiweiBkorper, so hat auch das Hamoglobin
die Natur eines Ampholyts, d. h. es vermag sowohl mit Sauren als auch
mit Basen Salze zu bilden. Wie alle Eiweillkorper zeigt es einen iso-
elektrischen Punkt in dem, wie oben auseinandergesetzt wurde, die Abdisso-
ziation von H- bzw. OH-Ion gleichgroB ist, das Hamoglobin als solches
also gleicherweise An- und Kation darstellt. Auf der sauren Seite vom
isoelektrischen Punkte wird das Hamoglobin als Base wirken und mit
Sauren Salze bilden, auf der alkalischen Seite dagegen als Saure Basen
w binden. Der isoelektrische Punkt des
’ L / Hamoglobins liegt nahezu bei der ab-

,/ / soluten Reaktion des Blutplasmas, d. h.
/ // aber ganz in der Nahe des Neutral-
Y/ punktes. Daher kommt es, daf es sehr
Oxy ""’47/ S ea Hb wahrscheinlich unter natiirlichen Ver-
4
/
/

So
[T

N
S

N
L3

/ hiltnissen sowohl mit Siduren wie mit
Basen Verbindungen eingehen wird.
/ _ Von grundlegender Bedeutung ist,
/ daf der isoelektrische Punkt von Oxy-
/ hiimoglobin und reduziertem Hdmoglobin
A nicht gleich ist. Das Oxyhamoglobin
/ / ist erst bei stirkerem Sauregrad der
Losung isoelektrisch, also bei hoherer
Wasserstoffionen-Konzentration als das
686 W 72 3 ¥ 76 & 42 & reduzierte Hamoglobin. Bei der nor-
Abb. 10. Darstellung des Alkali-Bindungsver- mglen Reaktion des Blutp]asmas wird

mogens von Himoglobin (Red. Hb) und Oxy- . . ..
hamoglobin (Oxy-Hb). Die Ordinate zeigt die s daher stiarker H-Ion abdissoziieren

Monge, dos gehtndencn Alkall, ale Abwise o gl das  reduzierte Himoglobin. Mit

(Nach VAN SLYKE.) anderen Worten: das Oxyhdmoglobin

wird bei der mormalen Reaktion des

Blutplasmas als betrdchtlich stirkere Sdure wirken als das reduzierte

Hémoglobin. Diese Tatsache kommt zum Ausdruck in dem verschiedenen

Alkali-Bindungsvermégen des Oxyhémoglobins und Hamoglobins, wie es
die Kurven der Abb. 10 wiedergeben.

Die Abszisse zeigt die absolute Reaktion der Losungen an (in pg, d. h.
dem negativen Logarithmus der Wasserstoffionen-Konzentration in Gramm
pro Liter. py 6,6 heit also eigentlich 10~%% g ionisierter Wasserstoff im
Liter, s. S. 33), die Ordinate die Milliiquivalente gebundenen Alkalis.
Bei der nahezw meutralen Reaktion des Blutplasmas (s. S. 33) vermag
nach diesen Befunden also das Oxyhdmoglobin mehr als doppelt so wiel
Alkali zu binden als 'das reduzierte Hb. Die Bedeutung des Schaubildes
(Abb. 10) liegt darin, daB es ohne weiteres zeigt, wie jedes Auftreten
von Sauren in Blut oder Hb-Lésungen (Bewegung auf der Abszisse
nach links) gebundenes Alkali aus Oxy-Hb und reduziertem Hb freisetzen
wird, wodurch eine Siuerung des Blutes erschwert wird. Zu einer ganz
gewaltigen Freigabe von gebundenem Alkali aus dem Blutfarbstoff aber wird
es kommen, wenn gleichzeitig Reduktion zu Hb erfolgt. Das Hb ist dadurch
der wichtigste Faktor fiir die Regulierung der absoluten Reaktion des Blutes.

Nachdem die wechselweise Umwandlung des Hb in O,Hb und ihre
Umkehrung fortwihrend im Blute vor sich geht, wird in gleichem Rhythmus

Milli- Aquivalente Alkali,

gebunden je M+illi- Mol Hb. oder Hb.O,
%
~N

~
N

N
<

ESd
L

o
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das Hb Alkali aufnehmen bzw. abgeben konnen. Dafli in der Tat dieser
Vorgang bei der Bindung der Kohlensiure eine hervorragende Rolle spielt,
wird an anderer Stelle eingehend zu erortern sein (s. S. 34).

Die physiologisch wichtigsten Umwandlungen des Hdmoglobins gehen
nuram Molekiil mitzweiwertigem Fe™* vor sich, ohne Wertigkeitsanderungen
desselben.

Der Vorgang dieser Umwandlungen kennzeichnet sich rein aduBerlich
durch Farbinderungen der Losungen bzw. des Blutes. Das dunkelrote
Hb nimmt mit der Oxydation zu O,-Hb hellrote Farbe an (Unterschied
zwischen ,,vendosem‘ und ,arteriellem‘ Blut). CO-Hb kennzeichnet sich
durch seine ,,kirschrote* Farbe. Eindeutiger und quantitativ faBbar sind
bei allen Umwandlungen Veranderungen des Absorptionsspektrums der
Farbstofflosungen. Fallt ein Strahlenbiindel von Sonnen- oder Bogenlicht
durch eine 0,1—0,4%
0,-Hb-Losung und ] iy
wird es durchein Pris- 1 [ .
mazerlegt, sozeigt das I '
entworfene Spektrum 2 [
Verdunkelungen (Ab- ] E=i=—==

sorptionsbander) an 3 1 'H _

SOE0EN0 Y 70 650 600 550 500 ¥50 0

zwel ganz charak- l T T s
teristischen  Stellen: 4 - - |
namlich im Gelb und I I A D
Gelbgriin, also einem 5 [
Wellenléingenbereich S I

von 578 bzw. 542 up. .;‘ = ] j:

Diese Bénder hiangen

Inai 1 ] Abb. 11. Die Lage der charakteristischen Absorptionsstreifen im Gebiete
h1ns1cl:_lthchBrelteund der verschiedenen Wellenlingen fiir Oxyhémoglobin (1—4), reduziertes
Grad ihrer Verdunk- Himoglobin (5) und €O Himoglobin (6). 2, 5 und 6 sind bef Ftarbsto(ff;

: onzentrationen von 0,1% erhalten. Durch geringere Konzentrationen (1

hmg bei konstanter %beﬁsobwie (tlurch h(g)l'(xie’reBKogze‘;ltragitonefn 3 undbé) wirg del; Gr%i der
1 ] 1.6~ ichtabsorption und die Breite der Streifen vergro8ert. So ist z. B. bei
SCthhtleke der LO 4 (0,8% Oxy-Hb) gar nicht mehr zu erkennen, daB es sich um Oxy-Hb
sungen von der Kon- mit seinen charakteristischen beiden Streifen im Gebiete des Gelbgriin

. handelt. Genau wie eine Konzentrationssteigerung wirkt eine Vergréferung
zentration des Farb- der Schichtdicke der Lésungen.

stoffesab. BeiKonzen-

trationen iiber 0,7% sind sie nur mehr schwer zu erkennen, verflieBen
scheinbar in ein breites Band. Das violette Ende ist von 450 uu an stark
verdunkelt. Die Verhiltnisse erldutert die Abb. 11. Wird in der Losung
das Oy-Hb zu Hb reduziert, so verschmelzen die beiden Absorptionsstreifen
zu einem breiten Bande im Gebiete des Gelbgriin mit maximaler Ver-
dunkelung bei 555 yu (Abb. 11). Umwandlungen des Hb zu CO-Hb er-
geben ein Spektralbild, welches jenem des O,-Hb bei oberflichlicher
Betrachtung sehr ahnlich ist (s. Abb. 11), bei genauer, quantitativer
Untersuchung jedoch davon abweicht (s. Abb. 12).

Neben der Lage der Absorptionsstreifen im Spektrum ist es oft wichtig, den Grad der
Lichtabsorption fir ein ganz bestimmtes Wellengebiet zu messen. Dadurch wird es z. B.
moglich, bei bekannter Schichtdicke der Losungen die Xonzentration des betreffenden
Farbstoffes zu ermitteln. Die Spektrophotometrie mit Spektrophotometern ermoglicht
solche Messungen. Als MaB fir die Verdunklung wird hierbei der ,,Extinktionskoeffizient*
angewendet, d. i. der reziproke Wert derjenigen Schichtdicke der Losung, durch welche die
Intensitit des einfallenden Lichtes auf 1/,, ihres Ausgangswertes geschwicht wird. Das
Verhalten des spezifischen Extinktionskoeffizienten (d.i. der fiir eine 0,1%-Losung) fiir
die verschiedenen Spektralgebiete zeigt fiir die wichtigsten Hb-Verbindungen die Abb. 12.
Die Maxima der Kurven entsprechen den maximalen Verdunklungen der Absorptionsbénder
in der Abb. 11. Die Spektrophotometrie ergibt, da8 auch dort, wo dem Auge Verdunklungen
im Spektrum nicht direkt sichtbar sind, kleinere Mengen Lichtes absorbiert werden.
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Mit Hilfe spektrographischer Methoden ist man neuerdings auch in die Lage versetzt,
den Vorgang der Oxydation und Reduktion des Hb im lebenden durchbluteten Gewebe
und in den Gefiflen zu untersuchen.

Zur spektrophotometrischen Untersuchung ist es notig, Licht einer jeweils bestimmten
Wellenlinge (,,monochromatisches Licht*“) durch eine bestimmte Schichtdicke der zu
untersuchenden Lésung fallen zu lassen und festzustellen, wie stark die Lichtadsorption
bzw. die Schwichung des Lichtes nach dem Durchtritt ist. Man bestimmt mit anderen
Worten das Verhiltnis J/J,, wobei J
die Stirke des einfallenden, J, die des
ausfallenden Lichtes bedeutet. Dann
gilt das:

% 0

Jy=J.10784,
E ist der ,,Extinktionskoeffizient* (s.
oben) und d die Schichtdicke der
Lésung und
E = 1/d - log (J/J;).

Da eine Verinderung der Farbstoff-
konzentration C im gleichen Sinne
wirkt wie eine Anderung der Schicht-
dicke, ist

D
S

)
N
T

S
>

C/E = Konst.
Diese Konstante, die als Adsorptions-
konstante mit A bezeichnet sei, ist eine
charakteristische Grofe fiir jede Farb-
stoffart bei einer bestimmten Wellen-
linge des Lichtes. Fiir das O,Hb be-
& tragt sie bei 546 pu, also in grinem
¢ Licht, 0,00125, fur das COHb aber
/f;\ 0,00130. Ist sie fiir einen Farbstoff
bekannt, so lafit sich C in einer
Losung unbekannter Konzentration,
H = Hamoglobin z. B. in himolysiertem Blut, nach
0 = Oxyhémoglobin| Messung vonE berechnen als C=E-A.
. C0= Hohlenozyd-+b. Eine ganz besondere Férderung
hat die Spektrophotometrie erfahren
durch die moderne Entwicklung der
elektrischen ,,Photozellen‘‘. Esist nicht
/N g mehr noétig Lichtstirken subjektiv
650 6w o0 W0 5w 0w a0 0 H0 %‘;filglki?:e Auge zu vergleichen, ]f;e:sin
L eser ehr
Welserniange in pipe begrenzte sind. Vielmehr wird die
Abb. 12. Lichtabsorption von Himoglobin, Oxyhimoglobin  jeweilige Lichtstirke als elektrisches
und Kohlenoxydhamoglobin bei verschiedener Wellenlinge.  ‘potontial objektiv an MeBinstrumen-

Ordinate: Grad der Adsorption, Abszisse: Wellenlinge .
des Lichtes. (Nach HAUROWITZ.) ten abgelesen oder sogar registriert.

Spezjfische Extinktionskoeffizienten
S S
= &

[

b) Die Menge des Hiimoglobins im menschlichen Blut

bestimmt notwendigerweise dessen Sauerstofftransportvermogen. Kin
Molekiil Hb vermag jeweils ein O, zu binden. Mit Hilfe der eben erwihnten
spektrophotometrischen Methode 148t sich feststellen, da in 100 cem Blut
des erwachsenen Mannes 16 ¢ Hb enthalten sind, in dem der Frau ent-
sprechend der kleineren Erythrocytenzahl 14,6 g. Die abnorm hohe Ery-
throcytenzahl der ersten Lebenstage bringt Hb-Mengen bis zu 23 g in
100 ccm Blut mit sich. Ahnliche Verhéltnisse ergibt die Hohenakklimati-
sation bei dauerndem Aufenthalt in groflen Hohen.

1 g Hb bindet 1,34 cem O, (als reduzierte Gasmenge). Daraus ergibt
sich eine mazimale O,- Kapazitit des menschlichen Blutes von 20—21 Volum-
prozenten.

Entsprechend den nachfolgenden Mitteilungen (s. 8.27) ist maximale Sattigung des
Blutes mit O, durch Schiitteln in atmosphérischer Luft erreichbar. Andererseits sind
Verfahren zur quantitativen O,-Bestimmung im Blute mit hinlénglicher Genauigkeit leicht
ausfiihrbar (s. S. 32). Hierdurch hat man heute in der Messung der maximalen O,-Kapazitéit
eine handliche Methode zur Bestimmung des absoluten Hb-Gehaltes. Die meist verwendete
Methode ist jedoch die colorimetrische. Das zu untersuchende Blut wird in bestimmter
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kleiner Menge in ein graduiertes Rohrchen abgemessen und mit einer himolysierenden
Verdiinnungsfliissigkeit so lange verdiinnt, bis Farbgleichheit mit einer Vergleichsldsung
bestimmten Hb-Gehaltes erreicht ist. Dieser letztere liegt stets tiefer als der des Blutes.
Aus dem Verdiinnungsgrade des zu untersuchenden Blutes und der Konzentration der
Vergleichslésung 148t sich der Farbstoffgehalt in einfacher Weise ermitteln. Als Vergleichs-
lésung verwendete man meistens salzsaures Hamatin, wobei das zu untersuchende Blut
mit n/100 HCl verdiinnt wurde. Neuerdings benutzt man Losungen von reduziertem Hb,
die gegen Luftzutritt geschiitzt verwahrt werden (BURKER). Mitunter versucht man sogar
die Vergleichslésung durch entsprechend gefiarbte Gliser zu ersetzen.

Zur Beurteilung der Beschaffenheit eines bestimmten Blutes ist es
schlieBlich wichtig, neben dem absoluten Hb-Gehalt die GréBe der Hb-
Beladung der Erythrocyten zu kennen. Ein MafB hierfiir liefert der Feirbe-
index, der gewonnen wird als der Quotient aus

Hamoglobingehalt (in Prozent der Norm)
Erythrocytengehalt (in Prozent der Norm) °

Zu seiner Ermittlung ist notig: 1. Eine Zéhlung der roten Blutkorperchen
(5000000 im Kubikmillimeter werden dabei als 100 % gesetzt) und 2. eine
Hb-Bestimmung des gleichen Blutes (Colorimetrie geniigt). 16 g Hb in
100 ccm Blut gelten als 100 %. Als Beispiel fiir eine Minderung des Frbe-
index, d. h. eine unzulingliche Hb-Beladung der Erythrocyten, sei auf die
unten beschriebene Blutneubildung nach schweren Blutverlusten verwiesen
(s. S.39).

c¢) Die Bedingungen fiir die Sauerstoffbindung an das Hiimoglobin.

Reduziertes Haimoglobin nimmt nicht etwa nur aus einer reinen Sauer-
stoffatmosphére, sondern auch aus gewohnlicher atmosphérischer Luft gierig
Sauerstoff auf unter Umwandlung in Oxyhéamoglobin (Hb + O, — O,Hb).
Andererseits aber geniigt es, Oxyhdmoglobinlosungen oder Blut in ein
Vakuum zu bringen um den siamtlichen O, aus dem Oxyhéimoglobin wieder
gasformig zu entbinden unter Reduktion des O,-Hb zu reduziertem Hb,
(O,Hb — O, + Hb) (Auspumpung des Blutes z. B. in einer Quecksilber-
luftpumpe, ein wichtiges methodisches Grundprinzip fiir die ,,Blutgas-
analyse”). Es bedarf aber zu dieser Entbindung nicht einer absoluten
Druckerniedrigung! Wesentlich ist nur der Druck des Sauerstoffes in der
Gasatmosphare — oder aber auch in den Geweben — mit denen die
Oxyhéamoglobinlosung in Berithrung steht.

Am Gesamtdruck eines Gasgemisches beteiligen sich die einzelnen Bestandteile nach
MaBgabe ihres volumprozentigen Anteiles. Diesen Druckanteil nennt man den Partialdruck.
In atmosphérischer Luft von 760 mm Druck sind beispielsweise 21% O, enthalten. Der
Partialdruck des O, wire demnach 760 x 21/100 = 160 mm Hg.

Auch Erniedrigung des Sauerstoffpartialdruckes allein auf sehr niedere
Werte geniigt, um dem O, Hb Sauerstoff zu entziehen. So wird Sauerstoff
aus einer O,Hb-Losung in eine reine N,-Atmosphire von 760 mm ent-
weichen unter Umwandlung des O,Hb in O, + Hb.

Die leicht umkehrbare Oy- Bindung an Hb hingt also of fenbar vom Oy-Druck
der Umgebung ab. Sinkt dieser Druck ab, so wird O, abgegeben unter Reduktion
des O,Hb zu Hb, steigt er, so wird Hb zu O,Hb oxydiert. O,Hb ist eine leicht
,,dissoziable** Verbindung. Da an jedes Molekiil Hb nur ein O, gebunden
werden kann, fragt es sich, bei welchen Oy-Drucken diese Bindung erfolgt
und bei welchen sie wieder gelost wird. Es hat sich ergeben, daB die umkehr-
bare Reaktion O, + Hb % O,Hb in einer Hb-Loésung jederzeit und gleich-
zeitig in beiden Richtungen vor sich geht, daf aber je nach dem O,-Druck
der Umgebung ein bestimmtes Gleichgewicht zwischen Oxydation und Reduktion
besteht. Bezeichnet man mit v, die Reaktionsgeschwindigkeit fiir die
Oxydation, mit v, die fiir die Reduktion, so wird Gleichgewicht zwischen
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den beiden Vorgéngen herrschen, wenn v, = v,. Nach dem ,,Massenwirkungs-

gesetz‘ fiir chemische Umsetzungen geht die Reaktionsgeschwindigkeit

proportional der Konzentration der umzusetzenden Stoffe. Also wire

v, = konst. - [O,] - [Hb] und v, = konst.” - [O,Hb], (1)

wobei [0,], [Hb] und [O,Hb] die molaren Konzentrationen dieser Stoffe
bedeuten und im Gleichgewicht wire also

[O,] - [Hb] - konst. = [O,Hb] - konst.’ (2)

[O.]- [Hb] konst.’

—_[O;IW = “Fonsb. oder K.
Es wire nur noch zu ermitteln, wie [0O,] (womit die im Wasser der Hb-
Losung vorhandene Sauerstoffkonzentration gemeint ist) mit dem Sauer-
stoffdruck P, der Umgebung zusammenhéngt. [O,] ist abhingig vom
Druck P,, und dem Absorptionskoeffizienten o des Blutes fiir Sauerstoff
(der natiirlich temperaturabhéngig ist). Es ist

Poﬂ'd

oder

[0,] = Fore, (3)
da
[0,Hb] = (0L 1P
wird
[05Hb] = T LB, )
773(?? kann man aber = Konst. setzen. Folglich ware

[O,Hb] = P,, - [Hb] - Konst.
Wenn man [O,Hb] als Prozente des Gesamthamoglobins angibt, ist
[O,Hb] = 100 — [Hb].

Also:
100 — [Hb] = P,, - [Hb] - Konst.
und
100 = P,, [Hb] - Konst. + [Hb]
oder
100 = [Hb] - (P, Konst. 4 1)
oder

100 1
Konst. [Hb] (Po, + Km)-
100

Setzt man [Hb] =y und (Po,-f— Kﬁ) =X, 80 ist: Xy =g

Dieser letzte Ausdruck ist aber die gewohnliche allgemeine Gleichung
fiir eine rechtwinklige Hyperbel mit ihren Asymptoten als Koordinaten-
achsen. Es miillte demnach zwischen der jeweils vorhandenen Menge
reduzierten Hamoglobins und dem O,-Druck der Umgebung eine dhnliche
Beziehung auffindbar sein.

Systematische Versuche mit reinsten, dialysierten Hamoglobinlosungen,
die mit Sauerstoffdrucken verschiedenster Grolle ins Gleichgewicht ge-
bracht wurden (etwa durch Schiitteln einer sehr kleinen Menge Hb-Losung
in einem sehr groflen Glasgefall mit entsprechenden Gasgemischen),
erbrachten eindeutige Beziehungen zwischen dem prozentualen Gehalt an
reduziertem Hb und dem O,-Druck (s. Abb. 13) in angeniherter Form
einer rechtwinkligen Hyperbel. Nach dem Obengesagten stellt sich also
ein bestimmtes Gleichgewicht der beiden gegenlaufigen Reaktionen mit
jeder Anderung des O,-Druckes ein. Beachtenswert ist die Verinderung
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deraufgezeigtenBeziehungen w; [ — o —
mit der Temperatur! Die /I :"‘

Hyperbel wird mit steigender

Tg?r;pera,tur flacher und / Hj/ | — —
flacher, d. h. bei einer hoheren / % L

Temperatur wird bei einem 30 g >

gegebenen O,-Druck jeweils / y

weniger O, gebunden. Dieses “[11 g

Verhalten bedeutet, daf die ’ / / 1/

Reaktion O, -+ Hb-O,Hb ¥ / / /

durch Temperaturerhdhung . /

nicht  beschleunigt wird,

wahrend dagegen die Um- 4

kehrung O,Hb —~ O, + Hb /

mit einer Erhohung der Tem- 4

peratur um 10°C ganz be- /

trachtlich rascher ablauft! %

Erwirmung der O,Hb-Losung ’/

ist also eine Mdglichkeit, Oy ™0 7 20 30 40 40 60 % & 390 00

2u entbinden.

Ganz anders als die ,,Dis-
soziationskurve‘* fiir reine
Hb-Losungen, wie sie die
Abb. 13brachte, verlauftjene
des Blutes. Den Unterschied

Abb. 13. Dissoziationskurven des Oxyhimoglobins bei verschie-
denen Temperaturen. Ordinate, Prozentgehalt an reduziertem
Himoglobin. Abszisse, Spannung des Sauerstoffes in Millimeter
Quecksilber.
25°, 32° 38° und 49° C. Man beachte, daB, je hoher die Tem-
peratur ist, desto weniger Sauerstoff durch Himoglobin bei einer
gegebenen Spannung des Gases gebunden wird.
(BARCROFT und HiLn: J. of Physiol. 89.)

Die Kurven I, II, ITI, IV und V entsprechen 16°,

zeigt besser als viele Worte Abb.14. Abgesehen von dem anfinglichen
S-formigen Verlauf wird bei O,-Spannungen von 10 —50 mm Hg ein wesent-
lich niederer, bei solchen von 70—100 mm Hg dagegen ein hoherer Sauer-

stoffsattigungswert beobachtet  als
beim reinen Hb. Fraglos ist das Gleich-
gewicht zwischen Oxydation und Re-
duktion ein ginzlich anderes als fiir das’
letztere. Man nimmt an, daB dieUr-
sache fir den Unterschied in den
Elektrolyten des Blutes zu suchen ist.
Dafl durch solche das Eiweifimolekiil
beeinfluBt werden kann, ist nach dem
oben iiber EiweiBkorper Gesagten ver-
standlich. Man gewinnt den Eindruck
als ob das O,-Bindungsvermogen des
Hb fir O, im Blute schlechter sei als
in freier Losung. Das gilt in der Tat
tiir die niederen O,-Drucke. Fiir jene
Druckbereiche, welche unter physio-
logischen Bedingungen fiir eine O,-
Aufnahme in Frage kommen — d.i.
der Sauerstoffpartiardruck der Frisch-
luft (s. oben) und der Lungenluft
(ersterer etwa 160 mm, letzterer 110 bis
120 mm Hg) —, ware auch im Blute
eine nahezu 100 %ige Umwandlung des
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Abb. 14. Die Wirkung der Elektrolyte auf die
Dissoziationskurve des Himoglobins. Ordinate,
prozentige Sittigung des Hamoglobins mit Sauer-
stoff. Abszisse, Spannung des Sauerstoffes in Milli-
meter Quecksilber. o Kurve der dialysierten Lo-
sung. ® Kurve der nichtdialysierten Losung. Die
erste Kurve ist eine rechtwinklige Hyperbel. Der
Unterschied zwischen dem Grad der Sittigung ist
besonders deutlich bei niederer Sauerstoffspannung.
(Nach BARCROFT und ROBERTS: J. of Physiol. 89.)

3

Blut-Hb in Oxy-Hb zu erwarten. Fiir die Abgabe des O,, also fiir den Vor-
gang O,Hb O, + Hb, bes Verbringung des Blutes an einen Ort niederen O,-
Druckes (z. B. in die Gewebe hinein, wo Oy-Drucke von etwa 20— 50 mm Hg
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herrschen), ist hingegen die Blutdissoziationskurve ginstiger als die fir reine
Hb-Losungen! Die reine Hb-Losung wird bei gleicher O,-Druckerniedrigung
nicht so viel O, abgeben als das Blut. Kritisch wird fiir die O,-Aufnahme

unter Umstanden der

700 [

50

Frozent Souerstoffsattigung

CO,-Spannung ist, um so geringer wird bei den

10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120 130 140 150
mm Saverstolfspannung
Abb. 15. EinfluB der Kohlensidurespannung auf die Sauerstoffaufnahme
des Hundeblutes bei 38°. Man sieht wie ein Anstieg der CO,-Spannung im
Blut die Sauerstofibindung bei niederen O,-Drucken vermindert, umgekehrt
natiirlich die O,;-4bgabe an Orten niederer O.-Spannung fordert.
(Nach BOHR.)

Aufenthalt in grofien
Hohen, in welchen mit
derAbnahme des Luft-
druckes auch der
O,- Partialdruck ab-
nimmt, und zwar bei
5000 m auf etwa 80 bis
85 mm, bei 7000 m
auf etwa 60—65 mm
nach  tatsichlichen
Beobachtungen.

Eine weitere phy-

siologisch wichtigeMo-
J difikation erfahrt der
Verlauf der Dissozia-
tionskurve des O,Hb
im Blute durch das
stets dort vorhandene
CO,. Dies zeigt die
Abb. 15. Je hoher die
mittleren O,-Drucken

das O,-Bindungsvermogen des Blutes. Jedoch wird — auch bei betriacht-

100

FProzent Sauerstoffsittigung
o S 88E83I88Y

10 20 30 %0 50 60

mm Sauerstoffspannung

Abb. 16, Grenzen der Sauerstoff-
dissoziationskurven von drei Ein-
wohnern in Cerro dePasco (4650m
Ho6he) (obere Kurve) im Ver-
gleich mit den Normalgrenzen
auf Meereshéhe (untere Figur).
(G. LILJESTRAND nach
J. BARCROFT.)

lichen CO,-Spannungen — noch immer durch die
O,-Spannung der atmosphirischen Luft bzw. der
Lungenluft (s. S. 117) eine vollige Oxydation
des Bluthdmoglobins stattfinden kénnen. Bei Ver-
bringung des maximal oxydierten Blutes in eine
Umgebung mit niederem O,-Druck (z. B. Gewebe
des Korpers) wird durch die gleichzeitige Anwesen-
heit von CO, (wie das im lebenden Gewebe immer
der Fall ist) also die O,-Abgabe gefordert werden!
Je hoher die CO,-Spannung am Orte niederen O,-
Druckes, um so grofler die Menge abdissoziierten
Sauerstoffes. Normalerweise entsteht ja aber an
den Orten, an denen O, aus dem Blut benétigt
wird, zugleich CO, in betrichtlichen Mengen.
Wie hat man sich die wichtige Beeinflussung
des Hb-Molekiils durch CO, vorzustellen ? Durch
die oben besprochene (s. S. 22) Verminderung
der Ionisation der Sauregruppe des Hb-Molekiils
beim Eintritt von Siuren in Hb-Losungen bzw.
Blut, wird wahrscheinlich auch die Affinitit
des Hb zu Sauerstoff vermindert werden. Die
Dissoziationskurve des Oxyhémoglobins wird
namlich in gleicher Weise beeinflut durch An-

derung der absoluten Reaktion des Blutes! Je ,,saurer das Blut wird,
um so geringer wird die Affinitat des Hamoglobins zu O, (s. Abb. 18).

Dies letzte Problem hat praktische Bedeutung fiir die Anpassung der O,-Bindungs-
fahigkeit bei lingerem Aufenthalt in groBen Hohen. Bewohner groBer Hohen haben, ebenso
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wie etwa Forscher, die sich allmihlich groBen Hohen ,,anpassen‘’, eine verdinderte Disso-
ziationskurve des Hb (Abb. 16). Diese Anpassung ist physiologisch. Sie erméglicht dem
Menschen dauernd in Héhen von mehreren 1000 m zu leben und besteht in einer Vermehrung des
O,- Bindungsvermdgens. Als Ursache hierfiir wird eine Vermehrung der Erythrocytenzahl (s.
S. 15) angesprochen. Dabei wird nicht nur die absolute Hb-Menge vermehrt, was fiir die
Dissoziationskurve, die auf Prozent berechnet ist, belanglos wire, sondern auch das Sdure-
bindungsvermdgen des Blutes (s. unten 8. 31), so daB dauernd die CO,-Spannung im Blut
abnorm niedrig gehalten wird, woraus sich nach den Kurven der Abb. 15 eine Verlagerung
der Dissoziationskurve nach links oben ergibt. Das entspricht aber einer Steigerung der
0,-Bindungsfahigkeit bei niederen O,-Drucken.

Die Ausnitzung der O,-Bindungsiihigkeit des Blutes tm menschlichen
Organismus. Zu einer volligen Reduktion des Blutes kommt es unter
physiologischen Verhéltnissen niemals. Wahrend als ,,maximale Sattigung*
des ,,arteriellen” Blutes (d.h. bei Oxydation alles Hb zu O,Hb) etwa
21 Volumprozente O, gefunden werden, ergeben
sich fiir das ,,vendse’ Blut Werte von 12 bis Tabelle 8.

14 Volumprozenten! Demnach wiirde die O,-Ka- " CO % d. Hb, die
pazitét des Blutes noch nicht ganz zu 50% be-  in derzus |in CO-HD um
ansprucht werden.

Die CO-Bindung durch das Hdimoglobin und 0,025 27
Bildung von CO-Hb (s. oben S. 21) sei wegen 0,05 42
ihrer groflen praktischen Bedeutung kurz in ihren 010 59
Bedingungen aufgezeigt. Die Tabelle 8 bringt den 8’%8 | g‘i
CO-Gehalt der Luft, die mit Blut ins Gleich- 040 85
gewicht gebracht wird, und die hierbei im Blute 0,50 | 88

beobachtete Belegung des Hb mit CO.

Man findet also eine um ein Vielfaches groBere Affinitat des CO zum
Hb als fiir den Sauerstoff. Schon !/, pro Mille in der Inspirationsluft 18t
iiber 1/, des Gesamthémoglobins fiir die Atmungsfunktion ausfallen! Bei
/5% CO in der Luft aber fallen bereits ?/;, des Hb fiir den O,-Transport
aus. So erklart sich die enorme ,,Giftigkeit’* dieses farb- und geruchlosen
Gases. Nachdem es sich aber auch im CO-Hb um eine ,dissoziable’* Ver-
bindung handelt, kann man durch Beseitigung des CO-Gehaltes der Atem-
luft wieder das gesamte CO aus dem Blute entfernen und das Hamoglobin
fiir die Atmung nutzbar machen.

Den zweiten Teil der Atmungsfunktion des Blutes bildet die Bindungdes CO,.

Aus dem Blute des Menschen lassen sich durch Auspumpen im Vakuum
und gleichzeitigen Zusatz von Siure (etwa Milchsiure) 40—50 Volum-
prozente gasformiges CO, fret machen. Aus einer Atmosphére von CO, nimmt
das Blut CO, auf, in einer CO,-freien Umgebung gibt es spontan wieder
gasformiges CO, ab (allerdings niemals das gesamte vorhandene). Die
Verhiltnisse scheinen also &hnlich zu liegen wie beim O,: es mufi CO,
irgendwie lockere ,,dissoziable‘‘ Bindungen im Blut eingehen. Bindung und
Wiederabgabe stehen in Abhdngighkeit vom COy-Druck der Luft, mit welcher
das Blut in Beriihrung gebracht wird. Die Anderung des CO,-Gehaltes
im Blut mit steigendem CO,-Druck der angrenzenden Atmosphére zeigt
die Abb. 17. Sie unterscheidet sich erheblich von der O,-Bindungskurve
des Blutes. Vor allem scheint die CO,-Bindung keinem Grenzwert zu-
zustreben! Wichtig ist die Frage, welche CO,-Drucke unter physiologischen
Verhaltnissen iiberhaupt eine Rolle spielen. In den Alveolen der Lunge
findet sich die ,,Alveolarluft‘‘ mit 4—5 Volumprozent CO, bei Atmosphéren-
druck. Der CO,-Partialdruck in der Lunge wire demnach 30—40 mm Hg
und entsprechend findet man im ,,arteriellen‘ Blute, welches bereits mit
der Alveolarluft ins Gleichgewicht gesetzt ist, etwa 44 Volumprozent CO,,
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im venosen 48—52 Volumprozent. Awuch fiir den COy-Transport wird also
unter physiologischen Bedingungen die wvolle CO,-Bindungsfihigkeit des
Blutes niemals voll ausgeniitzt.

Eine Trennung von Plasma und Blutkérperchen ergibt die wichtige
Feststellung, daB 2/, des gesamten CO, an das erstere, !/, an die Blut-
korperchen gebunden ist. Schon daraus sieht man, dal im Gegensatz
zur O,-Bindung nicht ein bestimmier Stoff als CO,-Triger wirksam ist, dal3
vielmehr verschiedene Faktoren in Zellen und Plasma die CO,-Bindung
besorgen. Den physikalisch gelosten Anteil des CO, zeigt die gestrichelte
Linie der Abb. 17. Er macht
unter physiologischen Verhalt-
nissen nur einen minimalen Bruch-
teil (etwa 1/,) der CO,-Bindung
aus. Der grof3ere Teil wird in Form
- von Bicarbonaten angelegt. Das
Alkali, welches fiir solche Bicar-

) , bonatbildung Voraussetzung ist,
= P entstammt den verschiedensten
“w ,// Quellen: zum Teil den Plasma-

4 eiweiBBkorpern, die ja, wie oben
) mitgeteilt wurde, als Alkalisalze
/
v
0o 7w

70
VOI.—%
60

£
4 )

vorhanden sind, zum Teil aber
vor allem dem Hb, welches eben-
falls als Alkalisalz in den Blut-
korperchen enthalten ist. Durch
den Eintritt groferer CO,-Mengen
in das Blut wird einerseits von

Hy00g

2 s 67 7/mmlig

b7 i
COy-Spanmumg

Abb. 17. CO,-Bindungskarven fiir oxydiertes (Ox) und
reduziertes (Red) menschliches Blut. Ordinate =Volum-
prozente CO,, die im Blut gefunden werden, wenn es
mit bestimmten CO.-Drucken (Abszisse) ins Gleich-
gewicht gesetzt wird. Die gestrichelte gerade Linie
(H,CO,) zeigt den Anteil CO, an, der einfach gelost ent-
halten ist. Wird (bei a) reduziertes Blut mit 50 Vol.- %
CO,-Gehalt plotzlich oxydiert, so wird bei gleich-
bleibendem CO,-Druck der CO.-Gehalt plétzlich auf a’
absinken miissen — also CO; aus dem Blute entweichen.
Ist das unmoglich, so wird bei gleichbleibendem CO,-
Gehalt des Blutes die (O,-Spannung darin auf a”
ansteigen.

den Alkalieiweillkorpern, entspre-
chend ihrem amphoteren Charak-
ter gegeniiber Sauren das Alkali
freigegeben, andererseits aber wird
das O,-Hb bei seiner Reduktion
— wobei es seinen Saurecharakter
und damit auch sein Alkalifas-
sungsverméogen verringert (s. S.21

und Abb. 10, S. 22) — Alkali ab-
geben. Nachdem im Organismus die CO,-Bildung gerade an jenen Orten
maximal zu sein pflegt, an denen O, verbraucht, also O,Hb reduziert
wird, ergibt sich fir die CO,-Bindung im Blute eine dhnliche Forderung
durch die Reduktion des Hb wie wmgekehrt durch das CO, die Abgabe
von O, aus dem O,Hb gefordert wird (s. S.28). Die CO,-Bindungsfahig-
keit ist bei gleichen CO,-Drucken im reduzierten Blut grofer als im
oxydierten. Das ist in den Kurven der Abb. 17 zum Ausdruck gebracht.
Nach alledem koénnte man der Ansicht sein, dafl die Bindung des
CO, als Alkalibicarbonat an das Hb-Alkali nur in den roten Blutkorperchen
vor sich ginge und somit, da ja, wie oben gesagt wurde, %/; des CO, im
Plasma, aber 1/, in den Blutkérperchen gebunden werden, nur eine geringe
Rolle spielte. Es zeigt sich aber, daB durch die Reduktion des O,Hb zu
Hb auch das CO,-Bindungsvermogen des mit den Erythrocyten in Ver-
bindung belassenen Plasmas ansteigt, und dafl diese Steigerung in Blut-
zellen und Plasma zusammen beinahe die gesamte CO,-Bindung bei natiir-
licher Atmung zu bestreiten vermag. Bei 40 mm CO,-Druck der angrenzen-
den Luft findet man:
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Tabelle 9.
Davon
In 100 ccm Blut
im Plasma ‘ in den Zellen
Arterielles, oxydiertes Blut . . . . . 44,1 ccm CO, 25,4 ccm 18,7 ccm
Venoses, reduziertes Blut. . . . . . 49,6 ccm CO, 27,6 ccm 22,0 ccm

Uber diese fraglos vorhandene Steigerung der CO,-Bindungsfihigkeit des Plasmas bei
Reduktion des intracelluldren Hb macht man sich folgendeVorstellungen : Durch die Reduktion
des Hb wird dessen Séurecharakter vermindert und vorher daran gebundenes K frei. Dieses
verbindet sich mit der in die Zellen hineindiffundierenden H,CO, zu KHCO,. Nachdem
die Erythrocytenmembran nicht nur fir Eiweilkorper, sondern nachweisbar auch fiir
positive (Kat)-Ionen undurchlissig ist, wird von dem in K' und HCO,’ ionisierten KHCO,
nur HCO,;” durch die Membran hindurch mit dem entstandenen Konzentrationsgefalle
diffundieren kénnen. Gleichzeitig aber soll aus den Neutralchloriden des Plasmas stammendes
Cl-Ion in dieZelle hineindiffundieren, um sich mit dem zuriickbleibenden freien K zu Chlorid
zu verbinden. Dagegen verbindet sich das herausdiffundierende HCO, mit dem Alkali
dieser Chloride zu NaHCO,. Es findet also ein Austausch von Cl und HCO,-Ionen durch
die Zellmembran statt. Die erhshte CO,-Bindungsfihigkeit des Plasmas aber wiirde
letzten Endes dem freiwerdenden Alkali der Plasmachloride zuzuschreiben sein. Wenn
umgekehrt das Hb zu O,Hb oxydiert, womit (s. S. 22) sein Saurecharakter verstirkt wird,
wird die Kohlensdure vom Alkali abgehéngt, dieses an das Hb gebunden. Das Cl’ entweicht
aus den Zellen in das Plasma, um sich wieder mit dem freiwerdenden Alkali zu Chloriden
zu verbinden.

Auch die COy-Bindung des Blutes hingt also weitgehend vom Himoglobin
und seinen wichtigen physikalischen und chemischen Eigenschaften ab. Den
eben geschilderten Vorstellungen iiber den CO,-Transport im Blute stand
lange Zeit eine Schwierigkeit gegeniiber. Sowie CO, ins Blut iibertritt,
wird es mit H,0 sich zu H,CO; verbinden: also CO, 4+ H,0 % H,CO,.
Das Umgekehrte muf — in der Lunge — der CO,-Abgabe aus dem Blute
vorhergehen. Wahrend alle Ionenreaktionen, also z. B. die Bildung von
NaHCO; aus H,CO; mit hinlinglicher Geschwindigkeit ablaufen, gilt dies
nicht fir den Vorgang CO, + H,0 % H,CO;. Sich selbst iiberlassen
wiirde er sowohl in den Geweben als auch in den Capillaren der Lunge
zu langsam ablaufen, als dafl in der verfiigbaren Zeit ein vollkommener
Austausch des CO, moglich wire. Einen groBen Fortschritt bedeutet die
Entdeckung (RouerTON), dafl dieser Vorgang katalytisch beschleunigt
wird durch ein Ferment: Carboanhydrase (kohlensiure-hydratisierendes
Ferment). Dieses Ferment soll, an den roten Blutfarbstoff gebunden,
lediglich in den roten Blutkérperchen vorkommen. Somit wiire auch dieser
zweite Teil der ,, Atmungsfunktion des Blutes“ ganz und gar eine An-
gelegenheit der roten Blutzellen.

Die ,,Alkalireserve des Blutes, d. h. seine Siurebindungsfihigkeit ist
betrichtlich, sieht man doch aus der Abb. 17, daB iiber die physiologischer-
weise gefundenen CO,-Mengen von 50 Volumenprozent hinaus noch erheb-
liche CO,-Mengen leicht gebunden werden kénnen. Die Alkalireserve im
eigentlichen Sinne ist zu erblicken im Alkali der PlasmaeiweiBkorper,
des Hamoglobins und auch der Alkalichloride. Das Alkali der Bicarbonate
ist, fiir den Atemvorgang betrachtet, nicht mehr ,,in Reserve*, sondern
bereits beansprucht. Trotzdem wird in herkémmlicher Weise als ,,Alkali-
reserve’’ das Gesamtalkali des Blutes, welches iiberhaupt CO, zu binden
vermag oder bereits gebunden hat, bezeichnet. Ein praktisch brauchbares
und leicht zu gewinnendes relatives MaB fiir die ,,Alkalireserve* ist die
CO,-Bindungsfahigkeit des Blutes bei bestimmten CO,-Drucken. Auf die
Methode der CO,-Volummessung im Blute wird unten eingegangen. Es
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hat sich gezeigt, daf3 in ein und demselben Organismus das CO,-Bindungs-
vermogen, mit anderen Worten die Alkalireserve, erheblich schwanken
kann. Ursache hierfiir ist das Auftreten von ,,nichtfliichtigen®‘ stirkeren
Sauren neben der Kohlensidure bei den Stoffwechselvorgangen (Milchsiure
bei starker Muskelarbeit, unter Umsténden auch - Acetessigsidure oder
B-Oxybuttersaure). Diese Sauren belegen einen Teil der Alkalireserve,
reduzieren daher das CO,-Bindungsvermogen des Blutes. Sie setzen
zugleich aus den Bicarbonaten H,CO, frei. Die CO,-Spannung im Blute
steigt an (H,CO, zerfallt in Hy,O und CO,) und CO, wird in den Lungen
in erhohtem Male abgegeben. So kommt es dann, dal z.B. bei lang
dauernder schwerer Muskelarbeit die Gesamt-CO,-Menge im Blut ver-
kleinert sein kann — die Menge der Bicarbonate nimmt ab — wéahrend
die CO,-Spannung sogar erhoht ist.

Entstehen im Organismus bzw. im Plasma neben CO, andere stéirkere
Sauren, etwa bei Muskelarbeit Milchsdure (s. S. 269), so wird auch diese
Saure mit Alkali reagieren und einen Teil der Alkalireserve belegen oder
die Alkalireserve — damit aber auch das CO,-Bindungsvermogen des
ganzen Blutes — mindern. Daher kommt es, da — was vielleicht zunichst
paradox klingt — bei Muskelarbeit die Gesami-COy-Menge des Blutes ver-
kleinert sein kann. Die Milchsdure setzt H,CO; frei, dieses zerfallt in H,0O
und CO, und letzteres tritt in der Lunge aus dem Blute aus.

Neben den beschriebenen Vorgéngen spielen eine untergeordnete Rolle
direkte Verbindungen von CO, bzw. H,CO; mit den BluteiweiBkorpern,
die natiirlich als Ampholyte auch mit dieser Séure zu reagieren vermogen.

Die quantitative Untersuchung der Blutgase wird in entsprechenden Apparaten (VAN
SLYKE) technisch méglich durch folgende Grundsitze: Ein bestimmtes Quantum Blut
(gewohnlich 1—2 cem) wird durch ,,Auspumpen‘‘ im Vakuum, das als ,,TORICELLIsches
Vakuum‘ in irgendeiner Quecksilberpumpe erzeugt wird, ,,entgast“. Um eine Wieder-
vereinigung der entwichenen Blutgase bei Wiedererh6hung des Druckes im Gasraume
zu verhiiten, wird dem Blut eine gesittigte Losung von Ferricyanid zugesetzt, welche an
und fiir sich bereits aus dem O,Hb quantitativ O, heraustreibt. Dabei spielt sich etwa der
folgende Vorgang ab: O,Hb 4 K,Fe(CN), + H,0 — O, + K, H Fe(CN), + HbOH. Es
wird O, in Freiheit gesetzt, das Ferricyanid geht in Ferrocyanid iiber und das Hamoglobin
wird in Methamoglobin umgewandelt. Zur Vermeidung einer Wiederbindung von
CO, wird Wein- oder Milchséiure zugesetzt. Das freigewordene Gasquantum, welches CO,
und O, neben kleinen Mengen an Wasserdampf und Stickstoff enthélt, wird dann auf ein
bestimmtes Volumen gebracht und der Druck dieses Gasvolumens gemessen. Damit wird es
moglich, das ,,Gesamtgasvolumen auf Normalwert (0° C und 760 mm Hg) umzurechnen.
Durch Hineinbringen einer leicht oxydierbaren Substanz — etwa Natriumhydrosulfit
(Na,8,0,) — in den Gasraum wird alsdann der O, des Gasgemisches gebunden und
damit das Gesamtgasvolumen um einen meBbaren Anteil, der dem O,-Gehalt entspricht,
verringert. Durch Zusatz von NaOH muB vorher das CO, gebunden werden. Es kann
mengenmifig aus der Druckabnahme ermittelt werden. — Die Sauerstoffsattigung kann
aullerdem, wie oben erwihnt wurde, auf spektrophotometrischem Wege bestimmt werden.

AuBler den ,,Atemgasen* O, und CO, finden sich stets noch 1,04 Volum-
prozente Stickstoff physikalisch adsorbiert im Blute.

6. Die Konstanterhaltung der absoluten Reaktion.

Ein Problem erster Ordnung und nicht zu trennen von der eben besprochenen
Atmungsfunktion® ist die Konstanterhaltung der absoluten Reaktion des
Blutes vm Organismus.

Die absolute Reaktion einer Losung wird bestimmt durch die Kon-
zentration an abdissoziiertem W asserstoffion, gewohnlich als [H] bezeichnet.

Reinstes Wasser ist zu einem kleinen Bruchteil dissoziiert in H+ und OH’ und zwar so,
daB das Produkt aus H-Ionenkonzentration [H] und OH-Ionenkonzentration [OH] stets
konstant ist, d. h. [H] X [OH]=Kw. [H] und [OH] werden dabei in Gramm-Ion pro Liter
angegeben. Ky ist die ,,Dissoziationskonstante* des Wassers. Diese betrigt bei 22°C
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rund 10714, Nachdem im reinen Wasser stets genau gleichviel H-Tonen und OH-Ionen
dissoziiert sein miissen, wird im Liter Wasser 10-7 g-Ion = 10~7 g Wasserstoff in ionisierter
Form vorhanden sein. Wenn H = 107 g-Ion/Liter, muf} nach der oben gegebenen Gleichung
auch OH stets 1077 g-Ion/Liter sein. Das bedeutet aber, es herrscht absolut ,,neutrale*
Reaktion.

Setzt man zum Wasser eine Substanz, die selbst H-Tonen abdissoziiert (das tun alle
Séduren), so wird [H] dadurch vermehrt. Nachdem aber die Gleichung [H] X [OH] = 10~
trotzdem gewahrt bleiben muf}, wird die Dissoziation des Wassers zuriickgedringt werden,
es wird dann OH aus der Losung verschwinden und [H] groBer als 107 (d. h. 10-¢, 105 usw.)
[OH] aber kleiner als 10~7 (d. h. 10-8, 10-? usw.) werden miissen. Lésungen von [H]> 107
reagieren stets ,,sauer‘. Das umgekehrte tritt ein, bei Zusatz von Substanzen zum Wasser
die OH abdissoziieren. Das tun stets die ,,Basen‘‘. Auch hierbei mufl [H] X [OH] = 1014
gewahrt bleiben. Nachdem OH mit den Basen zugesetzt wird, wird die Dissoziation des
Wassers so lange zuriickgedringt, bis die Forderung des Gleichgewichtes erfiillt ist. Damit
ist aber dann [H] kleiner als 10~7 geworden, OH iiberwiegt und die Lésung reagiert
,,alkalisch®‘.

Statt der Bezeichnung [H] in Gramm-Ion/Liter hat man sich angewéhnt den negativen
Logarithmus dieser GréBe, den man mit pg bezeichnet, zu schreiben. Neuirale Reaktion
wire bei 22° C somit durch den Ausdruck [H] = 107 oder pg = 7 ausgedriickt. Saure
Reaktion aber durch [H] = > 1077, also z. B. [H] = 10~% oder pg = 6 usw., wihrend
alkalische Reaktion bei [H] < 10~7 also etwa bei 10~% oder pg = 8 vorlige. Die Tabelle 10
gibt eine Ubersicht iber diese
immer wieder gebrauchten Be-
zeichnungsweisen bei 22° C.l

Bei Korpertemperatur liegt
der Neutralll.ﬁlnk’o I(:twa.s tiefer [H] Py
als in der gegebenen Tabelle.

Die absolute Reaktion kann  gayuer; 1076, 1075, 104, 102 usw. 6, 5, 4, 3 usw.
nur gemessen werden mit Me- Y
thoden, welche die [H] der zu nheutral: 10 7

untersuchenden Lésung nicht  alkalisch: 108, 10-%, 1010 usw. 8, 9, 10 usw.
verindern, also niemals etwa

durch Titration unter Zugabe

von Siuren oder Laugen! Es gibt zwei Wege: die Messung mit Indicatoren, d. i. mit Farb-
stoffen, welche bei einem bestimmten py umschlagen in farblos oder aber in andere Farb-
tone. Fir jeden ppg-Bereich gibt es derartige charakteristische Indicatoren. Sie sind ge-
wohnlich selbst schwiichste Siduren oder Basen, welche bei einem bestimmten pg nicht mehr
dissoziiert sind und die Eigenschaft haben, in nichtdissoziiertem Zustand eine andere Farbe
zu haben als in dissoziiertem (s. unten). Der zweite Weg ist die elektrometrische Bestim-
mung der [H], mit Hilfe der Wasserstoffelektrode in einer ,,Gaskette*‘.

Die Reaktion des menschlichen Blutes liegt bei py; = 7,4, also bei nahezu
neutralem Wert. Die Schwankungsbreite unter physiologischen Be-
dingungen betragt py 7,3—7,5, ist also sehr gering. Das ist um so ver-
wunderlicher, als ja stets und standig saure Stoffwechselendprodukte:
CO,, H,80,, Milchsidure, Phosphorsidure usw. in das Blut hinein abgegeben
werden. Gibt man im Experiment Saure in erheblichen Mengen dem Blute
zu, so lafit sich auch hierdurch die Reaktion nicht wesentlich andern.
Es handelt sich nicht um ,,Neutralisationsvorginge* etwa in der Weise,
daB aus Saure und freier Base Neutralsalze gebildet wiirden, sondern um
Vorgange, welche die Bezeichnung ,, Pufferung’’ erhalten haben. Wie das
Blut, also,,gepuffert®, verhalten sich bestimmte einfache Systeme wisseriger
Losungen: z. B. ein Gemisch aus Essigsaure und Na-Acetat oder aber aus
H,CO; und NaHCO,. Ganz allgemein alle Gemische aus schwachen Sduren
und einem shrer Alkalisalze.

Die schwachen Sauren, z. B. H,CO,, dissoziieren stets nach der Regel
[H] - [HCO,] _

[M,00,] konst.
Allgemein : das Produkt aus [H] und Anionenkonzentration dividiert durch die Konzentration

der nichtdissoziierten Saure ist eine Konstante (sog. ,,Dissoziationskonstante,* die fiir jede
schwache Sdure eine charakteristische GroSe ist). Das Alkalisalz NaHCO, ist dagegen stets

Rein, Physiologie, 2. Aufl. 3

Tabelle 10.
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vollstédndig in Na’" und HCO;' dissoziiert. Setzt man NaHCO; zu einer Losung von H,CO,4
zu, so mul} obige Gleichung trotz Zugabe von HCO,-Ion gewahrt bleiben. Die Dissoziation
des H,CO, wird also zuriickgedréngt, damit aber auch [H]! Ohne daB eine Neutralisation
zustande kdme, wird also [H] durch die Zugabe von NaHCO,; vermindert. Genau in
gleicher Weise wird ein Salz schwacher Basen mit starken S#uren ,,puffernd‘‘ wirken
miissen. Neutralsalze starker Siuren und Basen hingegen, welch letztere vollig dissoziiert
sind (z. B. NaOH und HCI), kénnen niemals puffern.

Das im Blut vorhandene Bicarbonat wird bei Eintritt von CO, in das
Blut, welches sich als H,CO, lost, die Dissoziation dieser Saure zuriick-

dringen und somit eine Reaktions-

/)

% anderung erschweren! Die Bicarbo-
% 7 , el — natpufferung ist die wichtigste Art
// der Pufferung im Blute vor allem
& / auch deswegen, weil ja, wie oben
w A/ gezeigt wurde (s. S.31), der Bicarbo-
A7 3‘57 "y i V natgehalt durch die ,,Alkalireserve‘
;§ &) / im eigentlichen Sinne jederzeit er-
S Z hoht werden kann. — Nicht nur
z\§“" / 4 H,CO; kann durch dieses ,,Puffer-
L / system*‘ gepuffert werden, sondern
N / auch beliebige andere Siuren wer-
¥4 " den in ihrer Saurewirkung abge-
» / schwicht. So wird z. B. Zusatz der
/ / ,,Starken’’ Saure HCl zu NaHCO,

w ergeben
B | HCl + NaHCO, -~ NaCl + H,CO,.
var oz-@mf,zf,y wow & A Do starke Siure verschwindet also

dAbb.t 1)8. 131e0 Besziehungen (zxvgschen) 0,-Beladung (0r-  zugunsten der schwachen Saure und
inate) un -Spannung szisse) fiir menschliches o 3 3 3 _
Blut bei verscﬁhiedener absoluter Reaktion (pm) des- dlese Wl(?derun,l erd belm VOI‘
selbon. Als Belspiel eingoselchnet, (schraificrtes Qua. handensein weiterer Mengen von
ra ie Verhdltnisse im normalen vendsen ut . . 3 o
elnes Menschen bei Iﬁﬁrperruhg. Es sind etwa 80% NaHCO; praktisch nicht dissoziiert
es Himoglobins noch oxydiert und dabei besteht — ] & 3 1
entsprechend einem pg von 7,3—7,5 eine O,-Span- .Seln konnen’ sich Zl}m gr oflen Teil
mng von 4050 mm, Hg. I Falle eiycller ghzidose  in H,0 und CO, riickverwandeln.
pH 7,25) wird bei gleicher O,-Beladung des Blutes die . . s
?E-Sgaél;;ungb ansteigen, im;)EalleGeineét,,tAlk;losle‘t‘ Als Puffersystem wirken weiterhin
PH 7, aber abfallen. iese Grundtatsache is i
wichtig fiir den O,-Ubergang aus dem Blut in die n.n ma und Gewebe Na'H?_PO‘l’ das
Gewebe (s. S. 108), sich wie eine schwache Saure ver-

hilt und Na,HPO,, welches das Ver-
halten einer schwachen Base zeigt. SchlieBlich kommt noch die betriacht-
liche ,, Pufferwirkung der Eiweifikorper in Betracht, die ja als Ampholyte
bald die Rolle einer schwachen Saure bald einer schwachen Base iiber-
nehmen koénnen (s. oben S. 8). Eine besondere Rolle spielt das Hamo-
globin, dessen mit Oxydation und Reduktion wechselndes Basenbindungs-
vermogen oben (s. S.22) beschrieben wurde.

Bei sehr starker Beanspruchung des Puffervermogens spricht man
vom Zustand der ,,Azidose”. Er wird hervorgerufen durch vermehrtes
Auftreten nichtfliichtiger Sauren im Blute (etwa Oxybuttersidure oder
Acetessigsidure bei Stoffwechselstéorungen). Dabei ist aber nicht etwa
das Blut ,,sauer geworden! Es reagiert nahezu normal, aber sein CO,-
Bindungsvermogen ist stark reduziert, die Alkalireserve st zur Bindung
der nichifliichtigen Sduren belegt. Vermindertes Saurebindungsvermogen
entsteht auch bei starker Muskelarbeit durch Milchsédureabgabe ins Blut.

AuBer den Puffersystemen des Blutes selbst sind an der Aufrecht-
erhaltung der normalen Blutreaktion weitgehend mitbeteiligt die Lunge
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(Ausscheidung von CO,) und die Niere durch Produktion eines mehr
,,sauren‘‘ oder ,,alkalischen‘ Harns.

Die Erhaltung der normalen Reaktion des Blutes ist von grundsatzlicher
Bedeutung, weil nicht nur die Eiweikorper des Blutes, sondern auch die
der Zellmembranen in den Geweben in ihren Eigenschaften vollig vom pg
der Umgebung abhingen und die meisten , Fermente* (s. S.172) ihre
optimale Wirkung bei einem ganz bestimmten py haben. In besonderem
MafBe aber wird die Atmungsfunktion des Blutes, und zwar nicht nur die
Aufnahmefihigkeit fiir CO,, sondern auch die fiir O, von pg-Anderungen
im Blut betroffen, sowie der O,-Austausch zwischen Blut und Gewebe
(s. S.108). Wird doch, bei gleichbleibender O,-Beladung des Blutes, die
O,-Spannung, damit aber auch die zum Austausch fithrende Kraft: das
O,-Spannungsgefalle zwischen Blut und Gewebe (s. S.109), mit jeder
pa-Anderung verschiedene GroBe annehmen miissen. Die wichtige Be-
ziehung zwischen O,-Beladung des Blutes und O,-Spannung im Blut zeigt
die Abb. 18.

7. Die Wahrung des osmotischen Druckes im Blute

ist von gleicher Bedeutung wie die Wahrung der absoluten Reaktion.
An den verschiedensten Stellen des Organismus wird Wasser bei chemischen
Umsetzungen frei und ans Blut abgegeben oder aber aus dem Blute ent-
nommen. Die oben (s. S. 9) besprochene Vehikelfunktion der Plasma-
eiweikorper (Bindung als Hydratationswasser) sorgt dafiir, daf diese
Vorginge niemals zu einer Stérung des osmotischen Druckes durch , freies®
Wasser filhren konnen. Die Aufnahme von gréBeren Mengen klein-
molekularer Substanzen aus dem Darme (z. B. Salze) geht meist mit der
Aufnahme entsprechender Wassermengen vor sich (Gewichtszunahme bei
starker Salzaufnahme). Die Nieren endlich wachen als wichtigstes Organ
iiber den Wasser- und Salzhaushalt und damit auch iiber den osmotischen
Druck des Blutes. Die Speicherung groBer Massen relativ kleinmolekularer
Substanzen im Korper erfolgt nach einem Prinzip, welches mit Sicherheit
Steigerungen des osmotischen Druckes in den speichernden Geweben
ausschlieBt: namlich durch Aufbau in hoéhermolekulare, eventuell wasser-
unlésliche und daher osmotisch unwirksame Stoffe (Speicherung des Zuckers
als Glykogen, Fettspeicherung usw.).

8. Die biologischen Abwehrreaktionen des Blutes,

d. h. das Vermogen des Blutes sich gegen eingedrungene Fremdstoffe zu
wehren, indem diese aufgelost, ausgefallt oder sonstwie unschadlich ge-
macht werden, sind trotz ihrer groSen Wichtigkeit nur zum kleinsten
Teile einer befriedigenden Erklarung zugiinglich geworden. In vielen Fallen
ist es wahrscheinlich, dal Stoffe im Sinne von Fermenten (vitalen Kata-
lysatoren) die Auflosung eingedrungener Fremdsubstanzen durchfiihren.
In anderen werden ,,Antistoffe’‘ gebildet, welche die Eindringlinge in
ihrer Wirkung kompensieren. Diese Abwehrfermente und Antistoffe sind
meist streng spezifisch und werden erst nach dem Eindringen der Fremd-
stoffe, Bakterien, Toxine usw. gebildet. Die Bildungsstatten sind zum Teil
sicherlich im reticulo-endothelialen Gewebe und nicht im Blute zu suchen.

Neben der Entgiftung von Bakteriengiften durch sog. ,,Anfitozine*,
neben der Auflosung der Bakterien durch ,,Bakteriolysine’, die meistens
streng spezifisch eingestellt sind, und wie gesagt, oft erst nach der Infektion

3*
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vom Korper nach und nach produziert werden, unter Umstinden aber
bereits von einer vorhergehenden Infektion noch vorhanden sind (Immuni-
tat), ist die Abwehr ,,korperfremden’‘ Eiweilles von besonderem praktischen
Interesse. Vielfach wird in der medizinischen Praxis Tierserum (Hammel,
Rind, Pferd u. dgl.) in den menschlichen Blutkreislauf unter Umgehung
der Verdauungseingeweide (,,parenteral‘) durch direkte Injektion in die
Venen eingebracht. Das Fremdserum wird in solchen Fallen moglichst
rasch und griindlich aus dem Organismus wieder entfernt, zum Teil indem
es direkt im Harn ausgeschieden (Albuminurie) oder aber durch ,pro-
teolytische’* Fermente im Blute abgebaut wird. Diese Fermente werden
streng spezifisch auf die Fremdeiweikorper eingestellt und losen nur diese
auf, nicht aber die gleichen Eiweilkorper einer anderen Tierart, auch wenn
chemisch ein Unterschied mit der feinsten Methodik nicht nachweisbar
ist. Spritzt man einem Tiere Blut eines andersartigen ein, so werden nach
und nach die ,fremden® roten Blutkoérperchen aufgelost (Hamolyse).
Das Blut gewinnt eine streng spezifisch gerichtete hamolytische Fahigkeit,
die es lingere Zeit behalt. Das Serum des Versuchstieres wird durch die
spezifischen ,,Hamolysine‘ nunmehr auch in vitro die zur Sensibilisierung
benutzten Blutkorperchen — also nicht etwa die von einer anderen Tierart —
auflosen. Fraglos vermag wvielfach der Orgamismus Stoffe eindeutig wvon-
etnander zu unterscheiden, fir welche das chemische Laboratorium keinerles
Unterscheidungsmoglichkeiten mehr kennt. Diese ,,biologischen Reaktionen
werden darum heute auch praktisch ausgeniitzt, um z. B. die Herkunft
von Blutseren, EiweiBBkorpern, Fleisch u. dgl. die chemisch nicht erwiesen
werden kann, sicherzustellen. Wird ein Tier oder ein Mensch mit einer
Injektion von Fremdserum versehen, so wird bei spaterer nochmaliger
Injektion des gleichen Serums der Eiweillabbau durch die nunmehr
bereits vorhandenen spezifischen Fermente sehr heftig vor sich gehen.
Die entstehenden EiweiBabbauprodukte haben Giftwirkungen (z. B. Pepton)
und es kommt zu schweren Vergiftungserscheinungen mit Kreislauf-
kollapsen, Temperaturverinderungen usw., die unter Umstinden lebens-
bedrohend werden konnen (anaphylaktischer Shock). Der Organismus ist
durch die Erstinjektion gegen das betreffende Serum spezifisch ,,sensi-
bilisiert’* worden. Die Nachinjektion des Serums einer anderen Tierart
bleibt dagegen wirkungslos.

Nach dem Ebengesagten mufl heute die Blutiibertragung vom Tier
auf den Menschen als vollig aussichtslos, ja als gefahrlich abgelehnt
werden. Aber auch die Blutilbertragung von Mensch zu Mensch ist nicht
ohne weiteres moglich. Bei Verwendung beliebiger ,Blutspender nd
,,Blutempfianger brachte die Bluttransfusion ebenfalls in vielen Fallen
lebensbedrohende Folgen, wenn nicht gar den Tod mit sich; unter anderem
trat z. B. Himolyse beim Blutempfinger auf. Das war vielfach auch der
Fall bei Individuen, die nach ihren duBeren Rassenmerkmalen einander
nicht im geringsten ,,fremd‘‘ zu sein schienen, wahrend andererseits auller-
lich vollig unterschiedliche Typen sich als ,,Spender* und ,, Empfanger
vertragen.

Man kann feststellen, daB auch eine Mischung des Blutes von solchen
unvertriglichen Spendern und Empfiangern auf einem glasernen Objekt-
triger sehr merkwiirdige Veranderungen mit sich bringt. Die Blutkorper-
chen ballen sich zusammen — agglutinieren —, wahrend die Blutver-
mischung vertriglicher Spender und Empféanger auch auf dem Objekt-
trager in den meisten Fillen ohne Storung der Stabilitait des Blutes
vor sich geht.



Die biologischen Abwehrreaktionen des Blutes.

37

Die ,,Agglutination tritt auch dann ein, wenn von dem einen Blut
lediglich das Serum, von dem anderen die roten Blutkorperchen verwendet

werden. Daraus schlo man,
daB ein bestimmter Stoff (Agglu-
tinin) des Serums die Blut-
korperchen eines bestimmten
anderen Blutes zusammenballen
kann. Es ergab sich, da$ in den
menschlichen Seren, die zur
Untersuchung kamen, 2 spe-
zifisch gerichtete Agglutinine
vorkommen konnen, welche

Tabelle 11.
Blutgruppen-| Blutkdérperchen- Agglutinine
bezeichnung art, im Serum
AB A und B —
A A f oder Anti-B
B B o oder Anti-A
0 weder A noch B | « und f bzw. Anti-A
und Anti-B

gegen 2 bestimmte Arten Blutkorperchen gerichtet sind, sie also spezifisch
agglutinieren. — Die beiden Blutkérperchenarten werden als ,,A und ,,B*

bezeichnet, die spezifischen
Agglutinine des Serums als
,,Anti-A oder « und ,,Anti-
B oder p.

Im Blute eines Menschen
konnen beide Blutkorperchen-
arten vorhanden sein. Dann
kann aber das Serum natiir-
lich weder Agglutinin « noch
f enthalten, da es ja sonst
selbst agglutinieren wiirde.
Das Serum eines solchen Men-
schen wiirde verstandlicher-
weise kein anderes mensch-
liches Blut zur Agglutination
bringen konnen. In anderem
Blute findet man nur die Blut-
korperchenart A oder B, wobei
dann im Serum von B haben.

Serum der Gruppe:

0 A4 8 Af
 (ap) (B) (a) (9
CHENCHE
S
@
ol
I HNCHE)
|
Abb. 19. Schematische Darstellung des

Zustandekommens (4) oder Ausbleibens
(—) einer ,,Agglutination beim Zusatz
der Blutkorperchen der verschiedenen Blut-
gruppen zu jeweils verschiedenen Seren.

Serum A

(=P

Serum B
(=a

".l

Abb. 20. Bestimmung der 4 Blutgruppen mit einem Tropfen

Serum der Gruppe A (= Anti-B oder ) und der Gruppe B

(= Anti-A oder a), der mit je einem Tropfchen Blut vermischt

und unter leichtem Schaukeln des Objekttrigers auf Agglu-

tination beobachtet wird. Die Zusammenballung 148t sich, wie
man sieht, schon ohne Mikroskop erkennen.

(Nach F. OEHLECKER.)

natiirlich nur das Agglutinin § oder « vorhanden sein darf. SchlieBlich
gibt es Blut, dessen Blutkorperchen weder die Eigenschaften von A noch

=A

=AB
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Dieses Blut kann dann schadlos die Agglutinine « und g enthalten.
Nach dieser Verteilung der Blutkorperchenarten A und B, sowie der
Agglutinine ¢ und § lassen sich verschiedene ,,Blutgruppen‘‘ unterscheiden,
die entsprechend internationalem Ubereinkommen nach der Beschaffenheit
der Blutkorperchen als Blutgruppen AB, A, B und O bezeichnet werden.
Die Tabelle 11 gibt eine Ubersicht iiber die Verteilung der beiden Blut-
korperchenarten und der beiden Agglutinine auf die 4 anerkannten ,,Blut-
gruppen‘’.

Bringt man Blutkérperchen einer Gruppe mit Serum einer anderen
zusammen (wobei das Serum im UberschuBl sein muB), so ergibt sich
Agglutination (+ in der Abbildung) oder nicht (— in der Abbildung) je
nach der Wahl der Seren und Blutkorperchen. Die Abb. 19 zeigt das
Ergebnis solcher Versuche.

Zwischen Angehorigen einer und derselben Blutgruppe wird man in den meisten
Fillen schadlos Transfusionen vornehmen kénnen. Das Blut der Blutgruppe O wird
man, da immer das Serum des Empfingers im UbermaB vorhanden ist, bei Fehlen
eines anderen Spenders auf Angehorige aller Blutgruppen iibertragen kénnen (Universal-
spendergruppe), wihrend man das mit Blut der Gruppe AB niemals tun wird. Hingegen
wird diese schadlos Blut von allen anderen Gruppen aufnehmen diirfen (Universal-
empfingergruppe). Die praktische Notwendigkeit dieser Feststellungen setzt eine einfache
technische Moglichkeit voraus, die Blutgruppenzugehorigkeit eindeutig zu bestimmen.
Das gelingt, indem man einen Tropfen der beiden kiuflichen T'estsera der Gruppe A (ent-
hilt ) und B (enthélt o) auf einen Objekttriger bringt und dazu eine Spur des Blutes
unbekannter Gruppenzugehérigkeit gibt. Das Eintreten oder Ausbleiben der Agglutination
fiir die einzelnen Blutgruppen zeigt die Abb. 20.

Die Haufigkeit der einzelnen Blutgruppen in Norddeutschland ist wie
folgt verteilt: Gruppe O = 45%, A =35%, B=15%, AB = 5%. Die
Vererbung erfolgt entsprechend den allgemeinen Vererbungsgesetzen. Die
besprochene Gliederung in 4 grofle Gruppen ist eine verhaltnismaBig grobe,
aber praktisch zumeist ausreichende. Zwischengruppen lassen sich durch

entsprechende Untersuchungstechnik aufstellen.

9. Die Blutmenge des Menschen und der Blutersatz.

Nachdem die Vielheit der Funktionen des Blutes, soweit sie uns heute
verstandlich ist, vorhergehend dargestellt worden ist, soll noch einmal
die so wichtige Frage der

Blutmenge des Menschen aufgegriffen werden. Es ist versténdlich,
daB mit KorpergroBie und Gewicht auch die Blutmenge zunimmt. Darum
strebte man nach einem unabhingigen Vergleichsmall, und versuchte
die Blutmenge in Prozenten des Korpergewichtes anzugeben. An der
Leiche fand man durch restlose Ausspiilung des Gefaflsystems und Ver-
gleich des Hb-Gehaltes der peinlich aufgefangenen Spiilfliissigkeit mit
jenem des vorher untersuchten Blutes (also aus der ,,Verdiinnung®) fiir
das Gesamtblutvolumen 1/;,—1/,; des Korpergewichtes. Die Befunde am
Lebenden schwanken zwischen 1/0—Y/,, des Korpergewichtes fiir den
Erwachsenen. Diese unbefriedigende Schwankungsbreite hat allerdings
zum Teil biologische Ursachen. Sehr beteiligt daran ist der unzulangliche
Vergleich mit dem Korpergewicht. Bei zwei gleich schweren Individuen
kann ja z. B. das blutarme Fettgewebe sehr verschieden stark ausgebildet
sein. Weiterhin sind die Methoden zur Bestimmung der Blutmenge am
lebenden Menschen nur Notbehelfe.

Prinzipiell werden methodisch zwei Wege beschritten: 1. In die Blutbahn wird eine
bestimmte Menge eines Farbstoifes injiziert, der moglichst von den iibrigen Kérpergeweben
nicht aufgenommen wird (z. B. Kongorot, Trypanblau) und nachher an einer entnommenen



Die Blutmenge des Menschen und der Blutersatz. 39

Blutprobe die ,,Verdiinnung‘‘ des Farbstoffes durch die unbekannte Blutmenge ermittelt.
Diese Methode erfaBt eigentlich nur das zur Verdiinnung verwendete Plasma. Man muf
also nebenher noch das Volumverhiltnis Plasma : Blutzellen messen und auf Gesamtblut
umrechnen. 2. Man liBt eine bestimmte kleine Menge CO einatmen und bestimmt den
C0-Gehalt in einer Blutprobe. Der CO-Gehalt der Blutprobe 1it die Verteilung der ver-
schwundenen CO-Menge auf ein bestimmtes Blutvolumen erkennen. Hierbei bestimmt
Znans e2i%e)mtlich nur die Hb-Menge, denn das CO ist ja an das Hb als CO-Hb gebunden
8. D. .

Unternimmt man — am besten mit der CO-Methode, da die be-
quemere und daher leider haufiger angewendete Farbstoffmethode viel-
fach betrachtliche Schwankungen der zirkulierenden Blutmenge restlos
unterschlagt — wiederholte Untersuchungen an ein und demselben Indi-
viduum innerhalb eines kurzen Zeitraumes, so ergeben sich Schwankungen,
die fraglos physiologischer Natur sind. Die Blutmenge kann iiber die
Fehlerbreite der Methode hinaus zu- und abnehmen. So ist sie z. B. bei
und nach schwerer Muskelarbeit grofler, ebenso bei CO,-Atmung und nach
Adrenalinverabfolgung. Mit den genannten Methoden wird eben jeweils
nur die ,zirkulierende’* Blutmenge erfallt. Die aber kann vermindert
werden durch zeitweilige Ablagerung von Blut in Speicherorganen (Blut-
depots s. 8. 77), sowie durch den Ubertritt von Plasma in die Gewebe. Nur
wenn durch Muskelarbeit, Adrenalin u. dgl. das Blut aus seiner Reserve-
stellung in Zirkulation gebracht worden ist, gelingt es tatsichlich die
,,Gesamtblutmenge* zu erfassen.

Besonderes Interesse erfordert der Blutersatz nach Blutverlusten. Ent-
nimmt man einem Versuchstier langsam bis zu 2/; seines Blutes, so ist die
Blutmenge nach etwa 2 Tagen bereits wieder auf rund 80 % der normalen
Menge erhdht! Diese Neubildung erstreckt sich aber nur auf die Blut-
flissigkest. Die Blutzellen haben diese Werte erst nach etwa 20 Tagen
erreicht, das Hb gar erst nach 40 Tagen. Daraus ergibt sich der wichtige
Schluf3:

1. Der Korper kann derartig schwere Blutverluste reparieren.

2. Zuerst und zwar innerhalb weniger Stunden wird die Blutflissigkeit
ersetzt.

3. Viel langsamer werden die Zellen nachgebildet.

4. Noch langsamer kommt der Ersatz von Hb zustande, woraus zu
folgern ist, daB zunachst Hb-arme Zellen nachgebildet worden sind. Dies
zeigt sich in abnorm niederen Werten des , Farbeindex‘ (s. S. 25).
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Il. Die Physiologie des Blutkreislaufes.

Vorbemerkungen.

Die fiir die Aufrechterhaltung des Lebens grundlegende Aufgabe des
Stofftransportes und Austausches, sowie die nicht minder wichtige des
thermischen Ausgleiches (s. S.146) und schliefllich der ,hormonalen‘
Steuerung des hochdifferenzierten Gesamtorganismus kann das Blut nur

erfiillen, wenn es in stindigem Kreis-

L. laufe bald die verbrauchenden, bald
RH = die regenerierenden Gewebsverbinde
durchflutet.

Einziger ,,Motor* fiir die Blut-
bewegung ist und bleibt das Herz.
Die von ihm zur Blutbewegung ge-
lieferte Energie 146t sich heute ebenso
wie der zur Aufrechterhaltung des
,,Kreislaufes* notwendige Energie-
bedarf iiberschlagsweise berechnen
und sogar messen. Die Ubereinstim-
mung beider Groflen macht es iiber-
fliissig, noch nach anderen Energie-

70%

30%

20%

w% quellen fiir den Kreislauf zu suchen,
e — wie das mitunter geschieht. So
g tauchen beispielsweise immer wieder

Abb. 21. Schaubild des Blutumlaufes. R.H. rechtes

Herz, L.H. linkes Herz, L. Lunge, 1. Herzkranzgefi3-
system. 2. NierengefaBsystem, 3. Schilddriisengefifie,
4. Nebennierengefiie, 5. das Darm-Pfortadergebiet
mit 2 hintereinandergeschalteten Capillargebieten,
6. Muskel-, Haut- usw. GefiBe der Extremititen,
des Kopfes usw. Man beachte die verschiedene Weg-
linge fiir die verschiedenen parallelliegenden Kreis-
laufgebiete. Die Zahlen rechts geben die prozentuale
Verteilung des ,,Minutenvolumens** auf die verschie-
denen Kreislaufabschnitte bei Korperruhe an.

Hypothesen iiber aktive Forderwir-
kungen der Capillargefifie auf. Das
Herz ist in seiner Leistungsfihigkeit
nur verstindlich als Glied des Ge-
samtkreislaufes. Uber die jeweilig
vom Herzen zu leistende Arbeit ent-
scheidet es nicht selbst, sondern die

,,blutverbrauchende* Peripherie des
Kreislaufes. Jeder Leistungsinderung des Herzens gehen zwangliufig
irgendwelche Verinderungen im peripheren Kreislauf voraus. Von be-
sonderer Bedeutung fiir die Funktion des Blutkreislaufes ist die in der
Abb. 21 wiedergegebene Tatsache, dafl im Grunde genommen nicht ein
,,Kreislauf‘, sondern eine Summe von Parallelkreislaufen vorliegt. Im
,,Hauptschlu‘“ fir das Gesamtsystem, angeordnet zwischen rechter
und linker Herzkammer, liegt lediglich der Hauptregenerationsort fiir
das Blut, die Lunge. Den kiirzesten der verschiedenen Parallelkreisliufe
stellt das Kranzgefifsystem des Herzmuskels selbst dar. Das von ihm
verbrauchte Blut wird am raschesten in der Lunge erneuert zur Ver-
brauchsstelle im Herzmuskel zuriickkehren. Es schluckt nahezu 10%
des insgesamt vom Herzen geforderten Blutvolumens. Gleichfalls durch
seine ,,Kiirze”“ ausgezeichnet ist der Kreislauf der Nieren, der bis zu
30% des zirkulierenden Blutes wegzuschlucken vermag. In beiden
Fiallen handelt es sich um unbedingt lebenswichtige Kreislaufgebiete.
Selbst ein ganz kurzdauernder Verschlufl hat eine schwere Niederlage des
Gesamtorganismus zur Folge. Sehr kurz sind ferner die Kreislaufwege
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durch Nebennieren und Schilddriise, was vielleicht fiir die Bereitschafts-
stellung dieser wichtigen Regelungsorgane bedeutungsvoll ist.

Im Vergleiche hierzu ist die Weglinge des Blutes durch die Muskeln
der Extremitdten, durch den Kopf und die Baucheingeweide betrachtlich
grol. Gerade das letztgenannte Strombett zeigt noch eine Besonderheit
dadurch, daBl eine zweimalige Aufspaltung in feinste HaargefiBle und
Wiedervereinigung zu groBen Venen erfolgt. Dieser baulichen Sonder-
stellung entspricht auch eine kreislaufphysiologische. Wihrend die erst-
genannten kurzen Kreislaufe jederzeit im Blutbedarf sehr anspruchsvoll
sind und verhéltnismiBig geringe Strémungsschwankungen aufweisen,
wechselt der Blutstrom der langwegigen Abschnitte in einem Umfang von
mehreren 100 % je nach dem Tatigkeitsgrade der zu versorgenden Organe.
Als Grundsatz gilt, dal er bei Organruhe so niedrig wie moglich gehalten
wird. Durch Verianderung des Strombettquerschnittes wird jeweils fiir
eine richtige Verteilung der benstigten Blutmasse in die einzelnen Parallel-
kreislaufe gesorgt. Bei nahezu gleichbleibender Stromgeschwindigkeit in
der Aortenmiindung kann dabei das Durchstromungsverhaltnis der einzelnen
Parallelkreislaufe ganz erheblich wechseln. Die GefaBbahnen stellen alles
andere eher als ein passives Schlauchsystem dar, in welches die ,,Pumpe*‘
des Herzens das Blut hineintreibt. Ein Problem von grundsétzlich gleicher
Bedeutung wie die Aufrechterhaltung des Blutstroms durch den Motor
,,Herz* ist die Vitalitat des GefaBsystems, durch welche iiberhaupt erst das
Wunderwerk des ,,ausgeglichenen Kreislaufes*, d. h. der richtigen Versorgung
aller Gefafle mit Blut bei kleinster Leistung des Herzens, moglich wird.

1. Die Physiologie des Herzens.

a) Die Physiologie des Herzmuskels.

Die gesamte , Kreislaufarbeit wird ausschlieBlich vom Herzmuskel
geleistet. Vereinfacht kann man sich die linke Herzkammer als einen
Hohlmuskel vorstellen, der ein bestimmtes Quantum Blut umschlieBt.
Ringformig und spiralig angeordnete Muskelfasern werden, sobald sie in
Erregung geraten, sich zu verkiirzen streben. Durch den praktisch un-
zusammendriickbaren Inhalt des Hohlmuskels hieran verhindert, konnen
sie jedoch nur zunichst ihre Spannung vergroBern. Der fliissige Inhalt
wird unter wachsenden Druck gesetzt. Dieser sorgt fiir immer festeren
SchluBl der Vorhofklappen. Sobald jedoch der Kammerinnendruck den
Aortendruck iiberschreitet, miissen sich die Aortenklappen offnen. Nun-
mehr konnen sich die Fasern verkiirzen unter Verschiebung des um-
schlossenen Blutvolumens in die Aorta hinein. Der Arbeitsgang des
Herzens, die Systole, zerfallt also in zwei Phasen: In eine Phase der Druck-
entwicklung, die Fasern entwickeln lediglich Spannung ohne sich verkiirzen
zu kénnen. Sie wird folgerichtig auch als Anspannungszeit oder Verschluf-
zeil bezeichnet. In der zweiten Phase erfolgt unter Faserverkiirzung die
Volumverschiebung. Daher die Bezeichnung Austreibungszeit. Wahrend
der anschlieBenden Wiedererschlaffung des Herzmuskels (Diastole) stromt
aus den Vorhofen neues Blut in die sich erweiternden Herzkammern hinein.
Die Vorhofe férdern dabei durch Zusammenziehung ihrer Muskulatur
den Einstrom des Blutes in die Kammern (Vorhofsystole).

Ob die Vorhofsystole von ausschlaggebender Bedeutung fiir die Kreislauffunktion ist,
bleibt dahingestellt. Jedenfalls &ndert sich die Herzleistung kaum merklich, wenn sie

pathologischerweise ausfallt, z. B. beim ,,Vorhofflimmern* (s. unten). Dann wirken die
Vorhéfe mehr als passives Verbindungsstiick zwischen Gefafien und Herzkammern.
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a) Klarstellung des Begriffes ,,Herzarbeit®.

Wie der Skeletmuskel so vollbringt auch das Herz seine Arbeits-
leistung durch Faserverkiirzung und Kraftentwicklung. Wahrend aber am
Skeletmuskel die geleistete Arbeit in einfacher Weise direkter Messung
zuganglich ist, etwa als das Produkt aus einem gehobenen Gewicht und
der dabei festgestellten Hubhohe (letztere ist gleich der Faserverkiirzung),
ist dieses nicht der Fall fiir den Herzmuskel. Ein bestimmtes Volumen
Blut wird unter Entwicklung eines bestimmten Druckes (zur Uberwindung

entgegenstehender Stromungswi-
derstande) verschoben. Dabei wird

der Blutmasse eine gewisse Be-

_ : _ ) yrareo Schleunigung erteilt. Es handelt
N ’ : ) obtsussich also um die Leistung von
' ' Volumarbest. Sie wird gemessen als

i-das Produkt aus verschobenem
.. Blutvolumen und entwickeltem
: 4 Druck. Hinzu kommt eine ge-

NN Z2E0RT 4 wisse Beschleunigungsarbeit, welche
s, pg RSy g - aufgewendet werden mufl, um die
}E = 4 Blutmenge in Bewegung zu setzen.

Margo R\ = Sie wird gemessen als 1/, mv?, wo-
S 7 bei m die bewegte Masse und v

i ihre Geschwindigkeit ist. Von der

it durch dio belden Ventrikel, T linken Kammer eines ruhenden
ﬁb}s)i.tlzl?'M%gell‘)s:aﬁite d;gcviellsetirei;ere Entwickhfng gg’ ErwaChsenen von 70 kg Kbl?er‘

Muskulatur des linken Herzens. (Nach BRAUS.) gewicht werden pro Systole etwa

70 ccm Blut ausgeworfen. Dabei
mufl ein mittlerer Aortendruck von rund 150 mm Hg oder besser
200 g/qem iiberwunden werden. Die Volumarbeit wire:

70 cm®- 200 g
—Tomz = 14000 gem = 0,14 mkg.

Zu dieser vom linken Ventrikel geleisteten systolischen Volumarbeit ist
die Beschleunigungsarbeit zu addieren. Die mittlere Blutgeschwindigkeit
in der Aorta betrigt gréflenordnungsméafig 40 cm pro Sekunde. Um die
ausgeworfene Blutmasse von 70 g auf diese Geschwindigkeit zu bringen,
wire eine Arbeit notig von
1/, mv?

in unserem Falle . ;

1,70 g (Masse) - 1600 5 = 56000 £

bzw. rund 0,00057 mkg, da 1 Erg = 1,0198 - 10~3 gem.

Die gesamte Arbeit des linken Ventrikels in einer durchschnittlichen
Systole ware also 0,14057 mkg.

Die gleichzeitig vom rechten Ventrikel geleistete Arbeit lieBe sich
in gleicher Weise berechnen, wenn es gelinge, den in der Lungenarterie
bestehenden Druck zu messen. Man kann ihn jedoch nur im Anschluf}
an Tierexperimente auf etwa !/, des Aortendruckes schitzen. Das aus-
geworfene Blutvolumen dagegen ist fiir rechten und linken Ventrikel stets
praktisch gleich. Unter Zugrundelegung dieser Werte wird man demnach
die gesamte Herzarbeit pro Systole mit rund 0,2 mkg veranschlagen
diirfen. Bei einer Normalzahl von 70 Systolen pro Minute waren das
pro Tag etwa 20000 mkg. Dieser Wert entspricht etwa dem vierzigsten Teil

oder Erg
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des Gesamtenergieumsatzes des Korpers pro Tag bei mafiger korperlicher
Leistung. Wird das Herz durch gesteigerten Blutbedarf des Korpers,
etwa bei einer sportlichen Leistung, belastet, so mufl das mehrfache dieser
Arbeit geleistet werden. Der iiberwiegende Anteil der Gesamtarbeit
entfallt auf den linken Ventrikel. Die Abb. 22 zeigt wie entsprechend die
Muskulatur des linken Ventrikels weit stidrker ausgebildet ist als die
des rechten. In der Tat hingt die Entwicklung der Muskelmassen des
Herzens erheblich von der Belastung ab. Durch krankhafterweise be-
stehende dauernde Uberlastung kann es zu einer Hypertrophie des ganzen
Herzens oder einzelner Herzabschnitte kommen.

f) Die Umsetzung der Herzmuskeltatigkeit in die auflere
Herzarbeit.

Die Faserverkiirzung ist fiir die Volumverschiebung, die Kraftent-
wicklung der Fasern fiir die Druckentwicklung verantwortlich. Wahrend
am Skeletmuskel bei Leistung von Hubarbeit die Grofie des gehobenen
Gewichtes zugleich ein MaB fiir die in den Fasern ent-
wickelte Kraft und die Hubhohe ein solches fiir die
Faserverkiirzung ist, kann man weder aus der Druck-
entwicklung in der Herzkammer auf die GroBe der
aktiven Kraftentfaltung der Herzmuskelfasern, noch &
aus der Volumverschiebung auf das Mafi der Faser-
verkiirzung absolute Schliisse ziehen. Die Auswirkungs-
moglichkesten fur die Kraftentwicklung der Fasern auf
den Flussigkeitsdruck und fir die Faserverkirzung auf
die Volumverschiebung hingen nimlich ginzlich von dem
Durchmesser der Herzhohlen ab. Die letztgenannte Grofle

\
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Abb. 23. Das Herzist als
Hohlmuskel von Kugel-
form gedacht.Der Innen-

andert sich aber im Verlaufe jeder Systole von Augen-
blick zu Augenblick. Je nach dem Mafle des venosen
Zustromes zum Herzen wird sich aber auch die diasto-
lische Fiillung und damit der Ausgangsdurchmesser der
Kammern fiir jede Systole erheblich verschieden ver-
halten konnen. Schliefllich konnen krankhafte Umstéinde
die Herzabmessungen bis zu grotesken Verhaltnissen

druck P suchtdie beiden
Halbkugeln auseinan-
derzutreiben mit der
Kraft P - r’z. Die Aus-
einandertreibung  wird
verhindert durch die
Summe der Kraft K aller
Muskelfasern, welche
rings um die Schnitt-
fliche die beiden Halb-
kugeln zusammenhalten.

verindern (Dilatationen).

Zwischen dem Innendruck der eingeschlossenen Blutmenge und der
Kraftentfaltung der Herzmuskelfasern besteht notwendigerweise in jedem
Moment ein Gleichgewicht. Denkt man sich schematisch eine Herzkammer
als Hohlkugel und, wie in der Abb. 23 angedeutet, diese in der Ebene
eines grofB3ten Kreises durchschnitten, so wird der Innendruck P die beiden
Kugelhalften auseinanderzutreiben bestrebt sein mit einer Kraft, die direkt
proportional geht der GroBe der Schnittflaichen r?z der Hohlkugeln. Der
auseinandertreibenden Kraft wird das Gleichgewicht gehalten durch die
Summe der Kraft K aller Muskelfasern, deren Zahl im Aquator = n sei. Also

P-r?z=n-K (1)
oder der im Hohlraum erzeugte Druck bei einer bestimmten Kraftentfaltung
K der Einzelfaser wire:

p="K (2)

llgie Ilgrafgant{altung in der Einzelfaser zur Erzielung eines bestimmten
ruckes P wire:

K — Przn. (3)

n
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Zur Erzielung eines bestimmien Innendruckes in der Herzhohle wiirde also
eine um so grofiere Kraftentfaltung seitens der Faser notwendig, je grofer
der Durchmesser des Hohlraumes ist.

Ohne weitere Umschweife verstandlich ist die Abhangigkeit der Volum-
verschiebung durch eine bestimmte Faserverkiirzung vom jeweiligen Kammer-
durchmesser. Das Volumen des Hohlmuskels wird sich (unter Annahme
von Kugelform) mit der dritten Potenz des Radius &ndern miissen oder
aber die Faserlinge mit der dritten Wurzel des Volumens. Ein und dieselbe
Volumuverschiebung wird also mit um so geringerer Faserverkiirzung zuwege
gebracht werden, je grofier der Inmnendurchmesser des Hohlmuskels ist.

Zusammenfassend 146t sich sagen: Sofern die Hauptaufgabe des Herz-
muskels Erzeugung eines moglichst hohen Druckes wire, so wiirde er
diese mit geringster aktiver Kraftentfaltung der Fasern erfiillen konnen
bei moglichst kleinem Schlagvolumen. Sofern aber der Antransport eines
bestimmten Blutvolumens der Hauptzweck ist, wird die Arbeit mit grolem
Schlagvolumen als zweckmiBig erscheinen.

Die Einzelfaser wird zur Lieferung einer bestimmten dul3eren Herzarbeit
p-V stets die gleiche Arbeit K-1 leisten miissen, und zwar ohne Riicksicht
darauf, ob die Arbeit mit grofem oder kleinem Schlagvolumen geschieht.
Nur wird dabei im Falle des grofen Schlagvolumens mit groBler Kraft K
und geringer Verkiirzung 1, im Falle des kleinen Schlagvolumens aber
mit geringer Kraft K und stirkerer Verkiirzung 1 der Faser gearbeitet.
Zur Entscheidung der Frage, welche von beiden Arbeitsweisen die zweck-
miBigere ist, gilt es zunachst festzustellen, welche den Grundeigen-
schaften des Herzmuskels adiquater ist. Die Beobachtung, daB im
gesunden Kreislauf eine notwendig werdende Mehrleistung nach Moglich-
keit durch VergroBerung des Schlagvolumens und nicht durch Gleichbleiben
desselben unter Vermehrung der Schlagfrequenz angestrebt wird, ferner,
daB diese Art der Arbeitsleistung im Verlaufe des Trainings bei harten
sportlichen Korperbelastungen immer ausgeprigter hervortritt, spricht
zu ihren Gunsten. Aus der bisher durchgefiihrten rein physikalischen
Betrachtungsweise wird das aber nicht verstdndlich. Diese sollte nur
aufzeigen, wie die Beanspruchung der Herzmuskelfasern je nach der
GroBe des Schlagvolumens fiir ein und dieselbe duBere Arbeitsleistung
ganz verschiedenartig sein kann. Erst die Kenntnis der biologischen
Grundeigenschaften des Herzmuskels bringt den erwiinschten Aufschluf.

y) Die biologischen Grundeigenschaften des Herzmuskels.

Eine Feststellung von grundlegender Bedeutung fiir die gesamte Kreis-
laufphysiologie ist die folgende:

1. Bei Erschwerung des Blutauswurfes durch die Aortenmiindung
(etwa durch Anwachsen des Stromungswiderstandes in den angeschlossenen
Gefifen) wird die aktive Kraftentfaltung in den Herzmuskelfasern von
selbst groBer. Die systolische Druckentwicklung steigt an, so daf} trotz
der Erschwerung das Schlagvolumen konstant bleibt.

2. Beim Anwachsen des vendsen Angebotes, d.h. bei stirkerer dia-
stolischer Fiillung, wird der vermehrte Ventrikelinhalt durch stérkere
Verkiirzung der Muskelfasern in vollem Umfange in die Aorta befordert.

Wesentlich ist, daBl weder regulierende Nerven noch aber Hormone,
die von auflen an das Herz heran gelangen, den Herzmuskel zu solcher
Steigerung seiner Tiatigkeit anzuregen brauchen. Vielmehr sind es die
Grundeigenschaften des Herzmuskels selbst, welche diese fiir die gesamte
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Kreislaufregulation wichtigste Anpassung des Herzens an die jeweiligen
Erfordernisse ermoglichen. Erschwerung der Zusammenziehung des Herz-
muskels durch Vergroferung des Stromungswiderstandes regt ebenso wie
stirkere diastolische Fiillung durch verstirkten Venenzustrom den Herz-
muskel direkt zu erhohter Leistung an. Das vollig aus dem Kreislauf
isolierte Herz zeigt solche Leistungs-
anpassung ohne jede Einschrinkung.

Ersetzt man, wie das in der
Abb. 24 geschehen ist, den gesamten
groflen Kreislauf durch ein totes
kiinstliches Rohrensystem, wahrend
der Kkleine Kreislauf des Versuchs-
tieres mit der durch eine Pumpe be-
atmeten Lunge in Verbindung bleibt,
so gelingt es nicht nur, das von allen
Organen einschlieflich des Gehirns
losgeloste Herz iiber Stunden schla-
gend zu erhalten, sondern auch die
eben erwihnten Grundeigenschaften
des Herzmuskels aufzuweisen. Aorta
descendens und alle kopfwarts ge-
richteten Abginge der Aorta sind

unterbunden, desgleichen die beiden
groflen Hohlvenen. In den Stumpf
der A. anonyma ist eine Kaniile ein-
gebunden, iiber welche das gesamte
Blut des linken Ventrikels in den
kiinstlichen ,,groBen Kreislauf** aus-
geworfen wird. Uber einen Schlauch
flieBt es einem ganz dimnwandigen
Schlauchstiick K zu, welchesin einem
Glasgefil P so angeordnet ist, daB
es von auflen her durch Luftdruck
zusammengedriickt werden kann. So
wird dem Blutstrom ein beliebig ein-
zustellender ~ Stromungswiderstand
entgegengesetzt. Das Blut erreicht
weiterhin iiber eine Heizschlange

Abb. 24. Untersuchung des isolierten Warmbliiter-
herzens im ,,Herz-Lungenpriparat‘‘. Das Herz steht
im natiirlichen Zusammenhang mit der kiinstlich
beatmeten Lunge. Die Aorta desc. ist unterbunden,
ebenso die Arteria subclavia der einen Seite. In den
Stumpf der gegenseitigen (bracchiocephalica) ist eine
Glaskaniile eingebunden, iiber welche das gesamte
vom linken Herzen ausgeworfene Blut einem kiinst-
lichen ,,groBen Kreislauf* zugefiihrt wird, aus
welchem es durch eine Kaniile, die in den Stumpf
der Vena cava sup. eingebunden wird, zuriickkehrt.
Die Vena cava inf. ist gleichfalls unterbunden. Durch
zwei Manometer lassen sich der Druck in der kiinst-
lichen Aorta (4o0.Dr.) und der Druck im rechten
Vorhof (V.Dr.) messen. Der Stromungswiderstand
im Kreislauf 148t sich beliebig dndern, indem der
diilnne Gummischlauch K von auflen her beliebig
durch Luftdruck (Dr.) zusammengepreft wird. Bei
W. ist ein Windkessel eingeschaltet, welcher die
Elastizitat der natiirlichen Aorta ersetzt. In einer
Heizschlange (H.Schl.) wird das durchstromende
Blut auf Korpertemperatur erwarmt und flieBt in
ein offenes Vorratsgefi3 (¥V.). Von dort aus kann es
in den rechten Vorhof zuriickstromen. Der vendse
ZuftuB zum Herzen kann beliebig gedrosselt werden
(V.Z.Dr.). (Nach E. H. STARLING.)

(Erwarmung auf Korpertemperatur)

frei ausflieBend ein offenes Vorratsgefil. Aus diesem erfolgt der Riick-
fluB durch einen weiten Schlauch und eine Kaniile, die in den Stumpf der
oberen Hohlvene eingebunden ist, zum Herzen. Der Riickflu aus dem
Vorratsgefil zum Herzen kann durch einen Quetschhahn beliebig ver-
groBert oder verkleinert werden (Anderung des ,,venosen Angebots®). Ein
Manometer gestattet jederzeit den Aortendruck zu messen, ein anderes
den Venendruck. Alle nervosen Verbindungen des Herzens sind durch-
trennt. Durch die kiinstlich beatmete Lunge wird die Beatmung des
Herzens sichergestellt.

Stellt man den venosen Zustrom auf einen bestimmten mittleren Wert
ein und vergroBert stufenweise den ,,Stromungswiderstand®, so findet
man, dafl das Minutenvolumen vollig gleich bleibt. Der Aortendruck steigt
einfach entsprechend an, das Herz iiberwindet aus sich heraus mit gréBerer
Kraftentfaltung den erhohten Widerstand. Die Schlagfrequenz bleibt
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Tabelle12.(HerzeinesHundesvon17kg.)  dabei unveréndert. Das Ergebnis eines

ST solchen Versuches zeigt die Tabelle 12.
) volumen, | , .o gihlag. Die Tabelle besagt: Der Herz-
Stromungs:| bw. | “drck | frequens kel fordert das vorhand, 5
widerstand |, vendses, ruc a ﬁus g h rder a,}s1 gr}i)r a%v (?ge vgpoie
ngebo . ngebot gegen hohere Viderstande
com | mmHg | pro MM ynter Entwicklung entsprechend hohe-
10 1020 55 88—90 rer systolisc.her Drucke. .
30 | 1025 80 | 88—90 Eine weitere Tabelle 13 zeigt am
58 ‘[ %8%? i(lig gg—gg gleichen Praparat das Ergebnis einer
10 | ! . Py
130 | 1020 185 | 8890 Veranderung des vendsen Angebotes

bei gleichbleibendem Stromungswider-

stand.
Die Tabelle besagt: Der Herzmuskel fordert aus eigenen Stiicken bei
gleichbleibender Schlagfrequenz in weitem Umfange jedes ventse Angebot.
Die gleichen Verhéltnisse wie die oben be-

Tabelle 13. schriebenen Versuche zeigen die Kurven der
. Abb. 25.

Vomimen | ik | treauesz Wie oben auseinandergesetzt wurde, ist das
cem mmHe | pro min.  Produkt aus Volumen und Druck ein Maf
fiir die Herzarbeit. Die beschriebenen Versuche
600 130 90 zeigen, dal das Herz aus eigenen Stiicken
200 135 2 seine Leistung zu verdndern vermag. Ks ver-

1200 142 90 N . . . .
1500 145 90 fiigt iiber erhebliche Reservekrifte, die nur in
1800 147 90 den besonderen Eigenschaften des Myokards

zu suchen sind. Es hat den Anschein, als ob
der Anreiz fiir die Anpassung der Leistung an Stromungswiderstand und
vendses Angebot durch die passive diastolische Faserspannung des Herz-

muskels dargestellt wiirde (H. STraUB). Genauere Untersuchungen
cem haben ergeben, daBl im Falle
ZZZ 78 eines kleinen Schlagvolumens nach
1300 ] T T~ Erhohung des Stromungswider-
standes der Aortendruck nicht mit

7200 X
1100 | —14 dem ersten Schlag ansteigt. Im
00— —— Verlaufe einiger Systolen erfolgt
900 _’,4 die Anpassung, indem wéahrend
so0 =] dieser Systolen etwas Restblut im
700 Ventrikel bleibt, wodurch stufen-
600 weise der Ventrikel starker gefiillt
00 wird. SchlieBlich wird ein gewisses
400 Maximum dieser Fiillung erreicht
s00} 24 und nun wird bei gleichbleiben-
200 dem Restblut wieder das venose
0 —-{ Angebot voll ausgeworfen. Die
0% & 775 795 smrdyass  Abb. 26 zeigt die Einstellung des

Abb. 25. Kurve 1 A zeigt wie ein isoliertes Warmbliiter-
herz im Herz-Lungenpriparat (s. Abb.24) bei einem
vendsen Zufluf von 300 ccm/Min. dieses Minuten-
volumen bei gesteigertem Stromungswiderstand durch
Erhohung des Auswurfdruckes (Aortendruck) festhilt.
Kurve I B dasselbe Herz bei einem vendsen ZufluB
von 1000 —1100 ccm/Min. Die. Kurven 2 4 und 2 B zeigen
das gleiche Verhalten eines anderen isolierten Herzens,
(Nach STARLING.)

Ventrikeldruckes gegen steigende
Auswurfswiderstande. Die Druck-
kurve wurde dabei im linken Ven-
trikel gemessen mit einem Mano-
meter, wie es die Abb. 47 zeigt
(s. S. 62).

Die geschilderte Anpassungs-

fahigkeit des Herzmuskels ist keineswegs ein biologischer Einzelfall; auf
S. 263 wird gezeigt werden, dal in ganz gleicher Weise auch der Skeletmuskel
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aus sich heraus, dann, wenn er stirker passiv gedehnt wird, mit krif-
tigerer Zusammenziehung antwortet. Es ist offenbar so, dal durch eine
passive Dehnung der Muskelfaser deren feinste Innenstruktur so veréandert
wird, dafl jene inneren Umlagerungen, welche zur aktiven Kontraktion
bei Erregung fiithren (s. S. 258), leichter vor sich gehen konnen.

Die beschriebene Anpassung des Herzmuskels findet selbstverstandlich
hinsichtlich der Druckentwicklung und der Bewiltigung des venosen
Angebotes natiirliche Grenzen, welche gezogen sind durch die Abmessungen

250} ;
240

|
230 /\

220

o s =

(i 05 ccm 05 ccm
I 348°  Somnifen Somnifen

Omm

H.0
il

Sekunden

Abb. 26. Abb. 27.

Abb. 26. Druckablauf im linken Ventrikel bei steigendem Aortenwiderstand (Herz-Lungenpriiparat, Katze).
Man sieht, wie das isolierte Herz in seiner Druckentwicklung sich dem steigenden Austreibungswiderstand
in erheblichem Umfange ,,anpaBt“. (Nach H. STRAUB.)

Abb. 27. Von einem isolierten Herzen im Herz-Lungenpriparat (s. Abb. 24) findet sich aufgezeichnet: oben
der Aortendruck (4Dr.). Die Zahlen der nichsten Reihe (850, 790, 770) bedeuten das Minutenvolumen an
den betreffenden Stellen. Die nichste Zeile gibt den Druck im rechten Vorhof (RVDr.) in Millimeter
Wasserséiule. Die unterste Zeile gibt die Zeit in !/, Minuten und Markierungen der Einspritzung eines
den Herzmuskel schidigenden Giftes (Somnifen). Nach der Giftgabe nimmt das Minutenvolumen ab, ob-
wohl das vendse Angebot gleichbleibt. Letzteres wird nicht mehr bewiltigt und daher das Blut zuriickgestaut.
Der vendse Druck bzw. Vorhofdruck steigt daher an. Das Herz ist ,,insuffizient‘ geworden. (Nach O. KRAYER.)

jedes Herzens. Bei Erkrankungen des Herzmuskels geht die Anpassungs-
fahigkeit verloren. Das wichtigste Merkmal solcher Herzmuskelerkrankungen
(Herzmuskelinsuffizienz) ist Stauung des Blutes in den Venen und Anstieg
des venosen Druckes. Das Insuffizientwerden des Herzmuskels in der
in Abb. 24 beschriebenen Versuchsanordnung nach Verabfolgung eines
Herzmuskelgiftes (Somnifen) zeigt die Abb. 27. Nach der Einwirkung
des Giftes steigt der Venendruck an und das Minutenvolumen sinkt
von 850 auf 770 cem ab. Das vendse Angebot wird also nicht mehr
bewaltigt.

Reicht die Selbstanpassung des Herzmuskels zur Deckung des Kreis-
laufbedarfes nicht mehr aus, so wird dber extrakardiale Einrichtungen
(Herznerven, Hormone) eine weitere Steigerung der Herzleistung, vor
allem durch Erhéhung der Schlagfrequenz eingeleitet. Aus eigenen Sticken
vermay das Herz eine solche Frequenzsteigerung niemals vorzunehmen.
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b) Die Physiologie des Klappenapparates.
a) Bau und Funktion der verschiedenen Klappen.

Die Tatigkeit des Herzmuskels wére sinnlos, wenn nicht durch den Herz-
klappenapparat Einstrom und Ausstrom des Blutes in Kammern und Vor-
hofe geregelt wiirde. Das kommt
besonders drastisch zur Geltung
bei Klappenfehlern. SchlieBt bei-
spielsweise die Aortenklappe nicht
mehr (,,Aorteninsuffizienz‘‘), so
wird das Blut wohl bei der Systole
in die Aorta weitergeschoben, mit
der Diastole aber wird es wieder in
die linke Kammer zuriickstromen.
Das Blut ,,pendelt*. Erstder Klap-
penapparat sorgt dafir, dafi das Blut
wn esnem ,,gerichteten’‘ Strom flieft,
genau wie dies etwa die Ventile
einer Kolbenpumpe tun. Die Funk-
tion der beiden Gruppen von Klap-
pen, welche einerseits die Vorhofe
von den Kammern trennen, ande-
rerseits die Kammern von den grofien Gefafstimmen (Aorta und A. pulmo-
nalis), wird ohne weiteres ersichtlich aus dem Schema der Abb. 28. Wesent-
lich erscheint die ver-
héltnisméaBigalte, aber
neuerdings mit moder-
nen Rontgenverfahren
am Menschen besta-

o

<yt

Abb.28. Schema des Klappenmechanismus bei Systole
und Diastole. V.e. Vena cava, A.d. rechter Vgrhof,
V.d. rechte Kammer, 4.P. Arteria pulmonalis.

Annulus fibrosus

Ostium

strum

Arteria
coronaria
sinistra

atrioventri-
culare sini-

tigte KEinsicht, daB
wahrend der Systole
die ,,Ventilebene‘ (s.
Abb. 29) des Her-
zens betrachtlichnach
spitzenwarts gezogen
wird. Die Ventilebene
wirkt damit aber wie
ein durchbohrter und

in den Bohrungen mit

Aorta Ventilen versehener

Abb.29. Ventilebene des Herzens mit den Ostia arteriosa und Ostia PumpenkOlben' Dles.e

venosa. Die ventrale Herzfliche schaut nach unten. Die Vorhdfe sind Bewegung mag die
abgetragen. Die 4 Ostien mit den Segel- und Taschenklappen freiliegend. f .

Man beachte den Unterschied in der Weite der Ventiloffnungen! UI'S&Che dafir sein,

(Priparat der Anatomie Heidelberg, von GOPPERT.) daB der starkste Blut-

einstrom in die Vor-
hofe wihrend der Kammersystole erfolgt. Man kann geradezu von einem
,,aktiven Anteil des Herzens an der Forderung des Venenblutes® (BOoHME)
sprechen, indem durch die Bewegung der Vorhofboden (Segelklappen!) nach
spitzenwirts eine Art Sog auf das Venenblut ausgeiibt wird (s. Abb. 28).
Der ganzlich verschiedene Bau der Segelklappen und der Halbmondklappen
deutet auf die Erfiillung verschiedener Aufgaben hin.
Das Ventil zwischen Vorhofen und Kammern muf eine sehr grofe
Offnung (vgl. die Abb.29) zwischen zwei muskulésen Herzteilen schlieBen,



Die Physiologie des Klappenapparates. 49

die sich stindig in ihrer Form #&ndern und infolgedessen auch in einem
gewissen Umfange die Form und Lage dieser Offnung mitverindern.
Fiir jedes technische Ventil ist Voraussetzung ein unbedingt sicherer Sitz
des Ventils in der Ventiloffnung. Diese Voraussetzung ist fiir eine starre
Ventiloffnung leicht zu erfiillen. Der groe Materialiiberschufl der ,,Segel
gewahrleistet jedoch einen sicheren Klappenschlufl, auch wenn die zu
schlieBende Offnung sich in Form und Durchmesser dndert (s. Abb. 28).

Die an den Segelrindern ansetzenden Sehnenfiden mit den Papillar-
muskeln sind fiir die Funktion der Klappen unentbehrlich. Sie verhindern
nicht nur, dafl die Klappen wahrend der Systole nach den Vorhéfen
durchschlagen, sondern bewirken auch, daBl sie wiahrend der Diastole in
offener Trichterform im Blutstrom liegen. Im Augenblicke des Beginnes
der Systole werden die im Blute frei flottierenden feinen Klappensegel-
rander von der Stromung mitgenommen und fest aneinandergelegt. Je
starker der Kammerdruck ansteigt, um so fester legen sich die Segel

Abb. 80a. Ruhestellung. Abb.30b. MaBigrascher  Abb. 30c. Sehr rascher Abb. 30d. Plstzliche
Strom. trom. Untergzechung des
Tomes.

aneinander, wobei gleichzeitig durch die aktive Verkiirzung der Papillar-
muskeln ein Eingestiilptwerden der Segel in die Vorhofe verhindert wird.

Ganz anderer Bauart sind Aorten- und Pulmonalisklappen. Bauart
und Anordnung stehen im Einklang mit den ganz anderen Aufgaben.
Diese Klappen verschlieen verhaltnismafig kleine, fast kreisrunde Aus-
stromungs6ffnungen, die kaum ihre Form und ihren Durchmesser erheblich
zu verandern vermogen. Ohne Materialiiberflul, wie es fiir die Funktion
der Segelklappen Voraussetzung ist, erfilllen die ventrikelwérts taschen-
formig vorgewolbten ,halbmondférmigen‘ Klappen die GefaBmiindungen
und legen sich beim KlappenschluB, d. h. dann, wenn der GefaBdruck
auf ihnen lastet, mit ihren derberen freien Réndern dicht aneinander.
Sobald auf der Hohe der Systole der Druck von den Kammern aus iiber-
wiegt, wird der Schluf ihrer Rander wieder gesprengt. Auch fiir die
Aortenklappen gilt, dal sie wihrend des SchlieBungsvorganges keinerlei
Blut aus der Aorta in den sich erweiternden Ventrikel zuriicktreten lassen.
Dies riihrt daher, dafl wahrend der Systole — also wihrend der Blutaus-
treibung durch die Klappen in die Aorta — diese keineswegs, wie man
denken sollte, durch den Blutstrom an die Aortenwand angelegt werden.
Vermoge ihres Baues ,,stellen‘ sie sich vielmehr, d. h. bleiben mit ihren
freien Réndern der GefaBachse nahe. Als Ursache hierfiir spricht man
,,Wirbelbildungen® des Blutes an den freien Réandern der Klappen an
(s. die Pfeile in Abb. 28!), welche die Klappenrinder nach der GefaBachse
zu treiben und im Augenblick eines Stillstandes des axialen Blutstromes
(Ende der Systole) die Klappen schlieBen. Also der Stillstand des Blutes,
nicht der Aortendruck, ist die Ursache des Klappenschlusses. Nur deshalb
wird ,,Pendelblut“ vermieden. Die Abb. 30 zeigt im Bilde das Verhalten
der Aortenklappen bei verschieden rascher Stromung von oben (aus der

Rein, Physiologie, 2. Aufl. 4
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Aorta) gesehen. Es ist, wie man sieht, nicht so, dall bei besonders rascher
Stromung die Klappen besonders weit geoffnet werden.
DaB bei ZerreiBungen oder narbigen Schrumpfungen des Klappengewebes ,,Insuffi-

zienzen** der Klappen auftreten kénnen, ist verstindlich, ebenso, daB entziindliche Ver-
wachsungen zu einer ,,Stenose’, d.h. Verengerung fiihren miissen.

B) Die Herztone.

Die Klappenarbeit im schlagenden Herzen ist weitgehend Ursache
von Schallerscheinungen, die iiber jedem schlagenden Herzen durch die
Brustwand horbar sind und als Herzténe bezeichnet werden.

Weder Physiker noch Musiker wiirden diese Schallerscheinungen als ,,Téne“ gelten
lassen. Nachdem aber der eigentlich zutreffende Ausdruck ,,Gerdusche* festgelegt ist fiir

7 I @ die nur pathologischerweise

vorhandenen Schallerschei-

nungen, mull an der Be-

zeichnung ,,Herztone‘* fest-
gehalten werden.

—_— In regelmafBiger
Folge,imRhythmus des
im fiinften linken Inter-
costalraume fiihlbaren
Herz - Spitzen - Stofes,
. treten kurz mnachein-
; ander zwei Schaller-
|

O : .
vsimsi e scheinungen auf, die

| . . .
Lola 2L -
P T sich deutlich vonein

Abb. 81. Herztonregistrierung. V.H. Vorhofswelle, V.S. Vorsegment, ander im Kla’ngCha‘ra‘k'
7.8, Tonsegment, N.S. Nachsegment. Man beachte, daB der erste ter unterscheiden und
Herzton‘* aus einer groBeren Zahl Schwingungen besteht als der o

,,zweite”, (Nach W.R. HESS.) vom nichsten Herzton-

paar durch eine lingere

Pause getrennt werden. Besser als wortliche Umschreibungen gibt eine

mit auf die Brustwand aufgesetztem Mikrophon verzeichnete Kurve (die

elektrischen Strome des Mikrophons werden durch ein rasch schwingendes

Registriersystem photographisch aufgezeichnet) das Wesen der beiden
Herztone wieder (s. Abb. 31).

Der ,,erste Herzton‘ ist weicher, tiefer und linger dauernd als der sehr
kurze, scharfe und hellere , zweite Herzton*“. Dieser subjektive akustische
Eindruck wird durch die Herztonschreibung bestatigt. Charakteristisch
ist ferner, daf der erste Herzton am deutlichsten iiber der Mitte des linken
Ventrikels an der Brustwand horbar ist, wihrend der zweite Herzton
seine groBte Deutlichkeit beim ,,Abhorchen‘ iiber dem sternalen Ende
des ersten Intercostalraumes — also iiber der Gegend der Aortenklappe hat.

Gleichzeitige Aufzeichnung der Herzténe durch das Mikrophon und
des ,,Elektrokardiogramms (s. Abb.42) mit einem entsprechenden
Instrument ergab eindeutig: Der erste Herzton fiillt mit dem Beginn der
Kammersystole zusammen, wihrend der zweite Herzton die Diastole einleiet.
Fiir den zweiten Herzton darf man mit ziemlicher Sicherheit als Ursache
den Aorten- bzw. Pulmonalisklappenschlul annehmen, die plotzliche An-
spannung also der Semilunarklappen unter Auswirkung des Aorten-
druckes. Fiir den ,ersten Herzton“ wird neben der Anspannung der
flichenhaft viel ausgedehnteren Zipfelklappen (daher die langsamere
Schwingung) das ,,Muskelgerdusch* (s. S. 275) des sich zusammenziehenden
Herzmuskels verantwortlich gemacht.

)
|
i
|
I
'
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Zwischen diesen physiologischen Herztonen auftretende Schallerscheinungen sind krank-
hafter Ursache und werden als ,,Herzgerdusche bezeichnet. Je nachdem, ob ein solches
Gergusch zwischen dem ersten und zweiten, bzw. zweiten und erstenHerzton plaziert ist, spricht
man von ,,systolischen‘‘ oder ,,diastolischen‘‘ Gerauschen. Meistens sind solche Gerausche
durch Klappenschiden und dadurch bedingte Wirbelbildungen des Blutes verursacht.

¢) Die Physiologie der Reizbildung und Erregungsleitung
im Herzen.

o) Natiirliche Reizbildung.

Die Frage nach dem Ursprung des Reizes, welcher das Herz zur Kon-
traktion anregt, blieb bisher offen. Aus der Beschreibung des ,,Herzlungen-
praparates (s. S. 45) ging jedoch hervor, daB auch das ,,isolierte Herz*,
dessen nervose Verbindungen mit dem iibrigen Organismus, vor allem mit
dem Zentralnervensystem, gelost sind, noch regelméBig zu schlagen vermag.
Fir das isolierte Warmbliiterherz ist dabei lediglich Voraussetzung, daB
die Korpertemperatur und die Versorgung des Herzkranzgefafsystems
mit ,arterialisiertem‘* Blut gewahrleistet ist. Das Herz des Kaltbliiters,
etwa des Frosches, dagegen wird ohne weiteres, aus dem Organismus
herausgenommen, stundenlang weiterschlagen, soferne es in RINGERscher
Losung vor dem Vertrocknen bewahrt wird. Auch im (etwa durch
,,Dekapitation®) ,,getoteten’ Organismus schlagt das Herz weiter. Im
Gegensatz zum Skeletmuskel, der nach Isolierung aus dem Organismus
in volliger Ruhe verharrt, bildet also das Herz die Reize, welche es er-
regem, in sich selbst und wird darum auch als ,,automatisches” Organ be-
zeichnet.

Daf eine ganz bestimmte Stelle des Herzens fiir die Reizbildung ver-
antwortlich zu machen ist, 148t sich sehr einfach am Kaltbliiter zeigen.
Das Froschherz hat einen vom tibrigen Herzen wohl abgrenzbaren ,,vendsen
Sinus““, die Mindungsstelle der groBen Hohlvenen. Wenn nach der
Herausnahme des Herzens aus dem vorher durch Dekapitation getoteten
Tier die Durchschneidung der venvsen Verbindungen soweit herzwirts
vorgenommen wird, dal der ,,venose Sinus“ vom Herzen losgelost ist,
steht das Herz momentan in Diastole still. Am Warmbliiter- und auch
am menschlichen Herzen ist die Unterscheidung eines ,,venosen Sinus
vom {iibrigen rechten Vorhof nicht moglich. Aber auch hier ist es ein
bestimmter kleiner Abschnitt der Wandung des rechten Vorhofes, im Ge-
biete der Miindung der beiden groBen Hohlvenen gelegen, welcher fiir
die Reizbildung verantwortlich ist. Trennt man die Vorhéfe von den
Kammern ab, so schlagen die Vorhofe im urspriinglichen Rhythmus
weiter, wihrend hingegen die Kammern, wenn sie nicht iiberhaupt zu-
nichst stillstehen, in einem viel langsameren Tempo schlagen.

Die Vorhife scheinen demnach die normale Reizbildungsstilte des Herzens
zu beherbergen. Sie sind z. B. auch am absterbenden Herzen das ,,ultimum
moriens‘, schlagen noch lange, wenn die Kammern bereits unwiderruflich
stillstehen. Betrachtet man ein freigelegtes schlagendes Herz, so sieht
man, dafl in wohlgeordneter Folge jeder Vorhofkontraktion eine zugehorige
Kammersystole folgt. Die Erregung scheint, von den Vorhofen ausgehend,
auf die Kammern iiberzugreifen. Im vendsen Sinus des Kaltbliiters, bzw.
in der Vorhofmuskulatur des menschlichen Herzens (im Winkel zwischen
der Miindung der V. cava sup. und rechtem Herzrohr s. Abb. 32 (,,8.K.*)
findet sich ein Biindel oder ,,Knoten‘‘ eigentiimlich plasmareichen Muskel-
gewebes, der wohl dem ,,Sinusknoten® der Kaltbliiter entspricht. s

4*
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geniigt ausschlieflich dieses Gebilde unwirksam zu machen, um sofort den
normalen Rhythmus des Herzens in Unordnung zu bringen. Eindrucks-
voller als bei grober Zerstorung stellt sich das Ergebnis bei lokaler Er-
wiarmung oder Abkiihlung des ,,Sinusknotens‘ dar (GANTER und ZAHN).
Die Abb. 33 zeigt z. B. das
Ergebnis einer Sinusknotener-
warmung mit der Warmesonde.
Esgeniigt unter Umstéanden, den
Sinusknoten mit einer kalten
Metallsonde zu beriihren, um
eine Rhythmusverlangsamung
zu erhalten. Das spezifische
Muskelgewebe des Sinusknotens
erweist sich damit als das den
Herzrhythmus beherrschende Or-
gan, als der ,,Schrittmacher
des Herzens und als normale
Reizbildungsstatte. Bei kon-
stanter Temperatur wird er
W e L%y Y niemals aus sich heraus Ver-
o\ .7 < Jiswiiw Y &nderungen des Tempos ver-
TN oY) anlassen.

Abb. 82. Menschliches Herz, rechterseits erdffnet. S.K. Si- Daf} aber auch noch andere
nusknoten; Av.K. Atrioventrikularknoten. (Nach KocH.) Stellen der Herzmuskulatur zu
rhythmischer Reizung des Her-

zens befahigt sind, beweist der bereits erwihnte Versuch einer Los-
trennung der Vorhofe von den Kammern. Die Kammern arbeiten nach
kurzem Stillstand mit einem , Kammereigenrhythmus®, der stets viel
langsamer ist als der
normale Herzrhyth-
[t : L : mus, wihrend die ab-
 EENNRNR T AVENIRAY octrcnvien  vorbote
wie vorher im ,,Sinus-
rhythmus“regelmaQig
weiterschlagen. Um

LR L L L L LI .
3 y = - s diesen Zustand der

Abb. 33. 1 Aufzeichnung der Kontraktionen eines isolierten Herzens. Vblhgen. gegenseltlgen

g Signa1.13 %eits%hl;fibugvgain s Sgkundeg. ¥onDA~BEwir1§1 der Zenﬁse rhythmlschen Unab-
inus isoliert mit der srmesonde erwirmt. Das Ergebnis ist eine o . .

Umstellung des gesamten Herzrhythmus (Original). hanglgkelt von Vor-

hofen und Kammern
(Herzblock) zu erreichen, ist es aber nicht notwendig, die Vorhofe ganz
abzutrennen. Die einzige Briicke, welche iiberhaupt Erregungen von den
Vorhofen nach den Kammern iiber die bindegewebige Verbindung des
Annulus fibrosus hinweg zu leiten vermag, ist das spezifische Muskel-
gewebe des ,, Hisschen Biindels* oder das ,,Reizleitersystem . Von einer
im linken Vorhof an der Vorhofventrikelgrenze gelegenen Biindelung aus
(Atrioventrikularknoten nach AscHOFF und TAwARA s. Abb. 32) steigt es
iiber den Annulus fibrosus hinweg in je einem Schenkel zu beiden Seiten
des Septums in die Kammermuskulatur hinab, dort allseitig sich ver-
zweigend. Zwischen dem Atrioventrikularknoten und dem Sinusknoten be-
steht keine Verbindung durch spezifisches reizleitendes Gewebe. Nur auf
die Durchtrennung des ,,Reizleiterbiindels** an der Vorhofkammergrenze
kommt es an, um den ,fotalen Herzblock'‘, wie man die geschilderte
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vollige gegenseitige Unabhangigkeit der Schlagfolge in Vorhofen und
Kammern nennt, hervorzurufen.

Auch am Menschen kommt dieser Zustand krankbafterweise vor. Er ist dann eindeutig
nur feststellbar durch das typische ,,Elektrokardiogramm‘ (s. Abb. 44) bei einer im Puls
fithlbaren abnormen Herzverlangsamung (,,Bradykardie‘‘), welche durch das langsame
Ventrikeltempo hervorgerufen ist, wihrend der Schlag der Vorhéfe im Puls gar nicht zum
Ausdruck kommen kann.

Der , Kammereigenrhythmus‘‘ des menschlichen Herzens beim ,,totalen
Herzblock® liegt bei etwa 35—40 Schlagen in der Minute, betrigt also
nahezu die Halfte des normalen, vom Sinusknoten ausgelésten ,,Sinus-
rhythmus. Die Erregungsbildung kommt dabei in den Kammeranteilen
des ,,Reizleitersystems® zustande.

Wird durch Abtrennung oder aber starke Unterkiihlung des Sinus-
knotens sowohl Vorhof als auch Kammermuskulatur von diesem ,,primdren
Reizzentrum' im Experiment abgehingt so kann als ,,sekundires Reiz-
bildungszentrum® der Atrioventrikularknoten eintreten. Er vermag in

Abb. 34. Herzblock an einem isolierten Herzen. Obere Kurve: Aufzeichnung der Vorhofkontraktionen,
untere: Kammerkontraktionen. Auf jeden zweiten Vorhofsschlag folgt ein Kammerschlag. (Nach v. FREY.)

langsamerem Tempo als der ,Normalrhythmus® beide zum Schlag zu
veranlassen. Charakteristisch ist aber fir diesen ,atrioventrikuliren
Rhythmus* des Herzens, dall die zeitliche Aufeinanderfolge von Vorhof-
und Kammersystole in der Weise gestért sein kann, da beide wohl im
gleichen Tempo, aber nicht nacheinander, sondern gleichzeitig schlagen.
Lokale punktférmige Kiihlung und Erwirmung des Atrioventrikular-
knotens erbringt auch hier den Beweis, daB der rhythmische Reiz nach
Ausfall des Sinusknotens vom Atrioventrikularknoten ausgeht, daB er
als sekunddres Reizzentrum die Steuerung des Herztempos iibernommen hat.

Unter physiologischen Bedingungen wird es kaum jemals zur Be-
anspruchung des Atrioventrikularsystems als Reizbildungsstiatte kommen,
dabei wird dieses vielmehr nur die Rolle des Uberleitungsapparates spielen.
Um so wichtiger ist diese Moglichkeit der Reizbildung in der Herz-
pathologie. AuBlerdem ist es am geschadigten Herzen offensichtlich auch
moglich, dall ganz verschiedene Stellen der Muskulatur, also nicht nur
zum Reizleitersystem gehorige, in ungeordneter Weise zu Reizbildungs-
statten werden konnen.

p) Das Ergebnis kinstlicher Reizung.

Sehr lehrreich fiir das ganze Problem des Erregungsablaufes im Herzen
waren Versuche, den physiologischen Reiz des Sinusknotens im Experiment
durch Fiinstliche Reize zu ersetzen. Man wihlte elektrische Reize, d. h.
man leitete dem Herzmuskel, der durch Ausschaltung des Sinusknotens
zu voriibergehendem diastolischen Stillstand gebracht worden war, elek-
trische Stromstofe zu, die man in ihrer Intensitit beliebig abstufen konnte.
Das Ergebnis bei stillstehendem Herzmuskel war, daB ein elektrischer
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Stromsto, wenn er nur hinlanglich stark genug war, den Herzmuskel zu
etner etnzelnen Systole veranlaBite. Weitere Verstirkung des Reizstromes
hatte keine stirkere Kontraktion zur Folge, wie das etwa fiir den Skelet-
muskel der Fall ist (s. 8.262). Der Reiz war entweder wirksam und
erzeugte dann auch die offenbar maximal mogliche Kontraktion, oder aber
er war bei geringerer Reizintensitat erfolglos. Der Reiz bringt mit anderen
Worten stets das gesamte, fiir eine Systole verfiighare Energiequantum
zur Entfaltung. Es gelingt also niemals durch Verdnderung der Reizintensitit
die Herzleistung zu beein-
flussen, diese hangt dabei
vielmehr von den #uBeren
Kreislaufbedingungen ab,
von diastolischer Fiillung,
zu Uberwindendem Wider-
ALAALAALIAA A ANNL LA ARG LUAAUUUL AR ARUARLRAAALA LT RS stand u. dgl. mehr. Der
Herzmuskel gibt auf einen
Reiz also ,,Alles oder Nichts‘

7 72 7 2 7 2 7 her. Verabfolgt man nicht

Abb. 35. Oberste Kurve: Kontraktionen des isolierten, durch  pyr einen Einzelreiz, sondern
Ausschaltung des Sinusknotens stillgestellten Herzens auf elektri- . .
sche Reizung. Zweite Kurve: Reizmarkierung. Dritte Kurve: ZWE€l aufelnanderfolgende

/s Sekunden. Wenn zwei Reize (I und 2) zeitlich zu nahe auf- : . .
e/fnanderfolgen, bleibt der zweite wirkungslos, da er in die Reize, so ist auch der zweite

,»Refraktirzeit” der vorhergehenden Erregung fillt. (Original) Reiz von einer Sygtole des
vorher stillgelegten Herzens
gefolgt, soferne der zeitliche Abstand eine gewisse GroBe nicht unter-
schreitet. Dieser Zeitabschnitt ist temperaturabhéingig, wird groBer mit
abnehmender Temperatur. Legt man die zwei Reize niher zusammen,
so bleibt der zweite ergeb-
T W e nislos.
AN AN AN AN \ A\ Die Deutung solcher Ver-
suche ist die folgende: Wie
alle ,,erregbaren‘ Gewebe
£ R R (s. Muskel und Nerv S.292)
Abb. 36. Setzt man elektrische Reize auf ein spontan schlagendes 1St auch der Herzmuskel

Herz, so ergeben sich ,,Extrasystolen, welche von einer ,,kompen- .
" “satorischen® Pause gefolgt sind. Oben: Kurve der nach Ablauf einer Erregung

Herzkontraktionen, Unten: Reizmarkierung. (Original.) fiir sehr kurze Zeit einer
neuerlichen Reizung unzu-
génglich, gegen neue Reize ,refraktir. Offenbar lassen die gesamten
chemischen und physikalisch-chemischen Zustinde in der Faser erst nach
einer entsprechenden ,, Regenerationszeit das Wirksamwerden eines
zweiten Reizes zu. Die Zeit, wihrend welcher die Unerregbarkeit besteht,
heillt Refraktirzeit. Tir den Herzmuskel hat sie eine GroBenordnung
von 0,1 Sekunde. Setzt man nicht nur zwei Reize, sondern eine ganze
Reizreihe, wobei der Reizabstand kleiner ist als die Refraktirzeit, so ist
das Ergebnis, daf} alle jene Reize, welche in die Refraktirzeit fallen, er-
folglos bleiben, dal nach Ablauf dieser aber einer der Reize wirksam wird.
Dadurch kommen rhythmische Kontraktionen des Herzens zustande in
einem zeitlichen Abstand, der etwa umgekehrt proportional der Refraktir-
zeit ist. Also: auf eine Reizrethe hoherer Frequenz ergibt sich rhythmische
Arbeit, die im Rhythmus unabhingig von der Reizfrequenz ist und lediglich
von den inneren Verhiltnissen der Herzmuskelfasern selbst abhdngt. Der
Skeletmuskel wiirde unter solchen Bedingungen eine Dauerkontraktion,
einen ,Tetanus® (s. S. 272), ergeben. Es gelingt also nicht, den Herz-
muskel zu einer Dauerkontraktion zu veranlassen.
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Die Grofle der Refraktirzeit bestimmt logischerweise auch das maximal
mogliche Tempo des Herzens. Wenn auf Erwarmung des Sinusknotens,
wie oben beschrieben wurde, eine Frequenzsteigerung der Herzschlage
eintritt, so ist das nur moglich unter gleichzeitiger entsprechender Ver-
kiirzung der Refraktéarzeit. Auch die physiologischerweise allein eine Rolle
spielenden Herzfrequenzénderungen iiber die Herznerven (s. S. 82) sind,
soweit es sich um Herzbeschleunigungen handelt, nur vorstellbar unter
gleichzeitiger Herabsetzung der Refraktarzeit. Dall in der Tat auch die
normalen vom Sinusknoten stammenden Reize den refraktdren Herzmuskel
nicht zu erregen vermogen, dafiir ist ein sicheres Zeichen das Bestehen
einer , kompensatorischen Pause’* nach dem Ablauf bestimmter Arten
von ,,Extrasystolen‘.

Reizt man, wie das in Abb. 37 geschehen ist, einen spontan schlagenden
Herzmuskel ab und zu mit schwachen elektrischen Stromstéfen, so kommen
je nach der zeitlichen Lage der elektrischen Reize Extrasystolen zustande,
d. h. Systolen, die aufller der
normalen Reihe plaziert sind.
Jede dieser Extrasystolen ist ge-
folgt von einer , kompensatori-
schen Pause‘, d. h. einer Pause,
welche so lang ist, daB} durch sie ' '
die nichste spontan erfolgende A2 &b b ¢ f smontene vonrkelkonsaidionen;
Systole an einem Zeitpunkt er- zelnen Induktionsschlag. Vor den spontanen Kontraktionen

- (besonders vor d) sieht man in der Kurve einen schwachen
folgt, an dem ohne Stbrung des Vorschlag, welcher durch die vorhergehende Vorhofsystole

: erzeugt ist. Die Pfeile zeigen den Moment an, in dem
Normalrhythmus auch eime na- die vom Vorhof kommende Erregung die Kamﬁler trifft.

irli zustande - Der dritte Pfeil zeigt an, daB die vom Vorhof kommende
tiirliche SySt()le ge Erregung die Kammermuskulatur noch ,,refraktir‘ von der

kommen ware. Die Pause sorgt  Extrasystole trift. Br bleibt wirkunglos und ittt zur
gleichsam fiir die Wiederauf- »kompensatorischen** Pause. (Nach V. FREY.)
nahme der physiologischen Reiz-
periode. Die Deutung dieses experimentellen Ergebnisses ist also die: jede
Erregung des Herzmuskels, auch die der ,, Extrasystole®, ist gefolgt von
einer ,, Refraktirzeit”“. Der nachste auf die Extrasystole folgende normale,
vom Sinusknoten ausgehende Impuls trifft den Herzmuskel noch ,,refrak-
tar von der Extrasystole und bleibt ergebnislos. Erst der darauf-
folgende Sinusknotenreiz wird wieder eine Systole verursachen.
Extrasystolen sind eine beim Menschen keineswegs seltene und durchaus nicht immer
krankhafte Rhythmusstérung. Die Moglichkeit der Reizbildung an den verschiedenen
Stellen des Herzmuskels aulerhalb der normalen Reizzentren (heterotope Reizbildung)
kann durch nervése Einfliisse, durch lokale Erkrankungsvorginge u. dgl. so gesteigert
werden, dafl es zu Extrasystolen kommt, wenn z. B. das Ventrikelvolumen gegen einen
hohen Auswerfungswiderstand ausgepre8t werden soll. Die bloBe Anspannung wirkt hierbei
als mechanischer Reiz. Je nachdem, ob der Extrareiz in der Muskulatur der Kammern
oder der Vorhofe zustande kommt, spricht man von ,,Vorhofextrasystolen‘ oder ,,Kammer-
extrasystolen“. Am héufigsten sind offenbar die letzteren. Subjektiv fallt bei einer solchen
Rhythmusstérung durch Extrasystolen nicht die Extrasystole, sondern die ,,kompen-
satorische Pause'* auf — das Herz ,,setzt aus*. Wihrend die einzelne ,, Kammerextrasystole*
leicht als solche an der kompensatorischen Pause kenntlich ist, stellen gehiufte Extra-
systolen oft eine komplizierte ,,Arrhythmie* dar, die ihrem Wesen nach nur schwer

erkennbar ist.

Eine ganzlich ins Gebiet der Pathologie gehorige Tatigkeitsform des
Herzmuskels ist das Herzflimmern. Es 1aBt sich am freigelegten Warm-
bliiterherzen leicht hervorrufen durch Verabfolgung eines sehr kraftigen
elektrischen Reizes direkt auf den Herzmuskel. Der regulire Erregungs-
und Kontraktionsablauf — am Vorhof beginnend und nachher den Kammer-
muskel ergreifend — wird unterbrochen und an den verschiedensten, eng
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beieinander liegenden Stellen des Gesamtmuskels folgen rasch aufeinander,
ohne ersichtliche Ordnung, Kontraktionen und Erschlaffungen. Der Herz-
muskel macht ,,withlende“ oder ,,flimmernde’ Bewegungen, ohne daf3 es
zu einer reguliren Systole, einer Totalzusammenziehung des ganzen
Muskels kommt. Je nachdem, ob diese merkwiirdige Stérung des Erregungs-
ablaufes nur die Vorhofe oder nur die Kammermuskulatur ergriffen hat,
liegt ,,Vorhof‘- oder , Kammerflimmern“ vor. Kammerflimmern fiihrt
unter allen Umstéinden zum totalen Kreislaufstillstand und Tod, wahrend
Vorhofflimmern meist ertragen wird und nach einiger Zeit wieder schwinden
kann. Es ist beim Menschen keineswegs selten zu beobachten (s. Abb. 45).
Das Vorhofflimmern beweist, daB die dabei ja ausfallende mechanische
Aktivitat der Vorhofmuskulatur fiir die Aufrechterhaltung des Kreislaufes
bis zu einem gewissen Grade entbehrt werden kann. Die Vorhofe dienen
in diesem Zustand nur als passive Zuleitungsstiicke aus den Venen zu den
Herzkammern. Wahrend des Vorhofflimmerns schlagen die Ventrikel
meist viel langsamer und unregelmiBig weiter. Die das Flimmern ver-
ursachenden Reize greifen also nicht auf die Kammern iiber. Das Vorhof-
flimmern ist meist nur durch das ,,Elektrokardiogramm® (s. S. 61, Abb. 45)
zu erkennen. Kammerflimmern gilt als die hauptséchlichste Todesursache
bei ,,elektrischen Unfallen‘.

y) Die elektrischen Erscheinungen wahrend des
Erregungsablaufes.

Ein wichtiges Hilfsmittel fiir die Beobachtung des Erregungsablaufes
ist die Aufzeichnung der ,,Aktionsstrome‘ des Herzens. Insbesondere
gestattet sie am Herzen in seinem ungestérten normalen Zusammen-
hang mit dem Korper, also auch am Menschen, Einblick in die Erregungs-
vorginge. So war es moglich, Feststellungen iiber Stérungen des Erregungs-
ablaufes <ns1:XMLFault xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat"><ns1:faultstring xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat">java.lang.OutOfMemoryError: Java heap space</ns1:faultstring></ns1:XMLFault>